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CURRICULUM VITAE 145 
AFKORTINGEN 
AGA Appropriate for Gestational Age (kinderen met een gewicht 
overeenkomstig de zwangerschepsduur) 
BTC Basale Temperatuurcurve 
CPAP Continuous Positive Airway Pressure 
CTG Cardlotocogram 
ELBW Extremely Low Birth Weight (kinderen met een geboortegewicht 
minder dan 1000 gram) 
FIGO Federation Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique 
LBW Low Birth Weight (kinderen met een geboortegewicht minder dan 
2500 gram) 
NICU Neonatal Intensive Care Unit 
RDS Respiratory Distress Syndrome 
SGA Small for Gestational Age (kinderen met een te laag geboorte-
gewicht voor de zwangerschapsduur) 
VLBW Very Low Birth Weight (kinderen met een geboortegewicht 
minder dan 1500 gram) 
WHO World Health Organization 
< Minder dan 
й Gelijk of minder dan 
> Meer dan 
s Gelijk of meer dan 
l 
TOELICHTINGEN 
- De kinderen die in dit proefschrift zijn bestudeerd en beschreven, 
zijn geboren vóór de 34e zwangerschapsweek, hetgeen betekent vóór 
een zwangerschapsduur van 33 weken en 1 dag (34e zwangerschapsweek 
= 33+1 tot en met 34+0), gerekend vanaf de eerste dag van de laat-
ste menstruatie (waarbij gecorrigeerd is, indien er sprake was van 
een lange menstruele cyclus). Indien mogelijk of ingeval van 
twijfel werd de zwangerachapsduur nader bevestigd door de ovulatie-
datum, zoals bleek uit de stijging van de basale lichaamstempera-
tuur, ofwel door een of meer vroeg in de zwangerschap verrichte 
echoscopische kruin-stuitlengte bepalingen, ofwel door eventueel 
verrichte zwangerschapstesten, alsmede door klinisch onderzoek door 
een ervaren obstetricus. 
- Hoofdstuk 2 tot en met Hoofdstuk 5 betreft artikelen, gepubliceerd 
In twee verschillende tijdschriften. Aangezien deze artikelen hier 
letterlijk zijn weergegeven is het niet altijd mogelijk geweest om 
uniformiteit in tabellen en terminologie te verkrijgen. Zo wordt in 
Hoofdstuk 2 gesproken van amenorroeduur en in Hoofdstuk 4 van 
zwangerschapsduur. Beide geven echter in dit proefschrift hetzelfde 
weer, aangezien zij op dezelfde, hierboven beschreven wijze, zijn 
bepaald. De in Hoofdstuk 3 gebruikte term "1 jaar na de berekende 
datum van partus Ò terme" heeft dezelfde betekenis als de in Hoofd-
stuk 5 gebruikte term "1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum". 
- De in Hoofdstuk 2 en 4 beschreven loglstische modellen hebben be-
trekking op l-jaars-overlevingskansen, zodat in deze Hoofdstukken 
mortaliteit bestudeerd is tot 1 jaar na de geboortedatum. In Hoofd-
stuk 3, 5 en б zijn morblditeit respectievelijk mortaliteit en 
morblditelt bestudeerd tot 1 jaar na de gecorrigeerde geboorte­
datum. 
- In dit proefschrift is één algemene literatuurlijst aanwezig, waar-
in de literatuurlijsten van de afzonderlijke artikelen zijn opge-
nomen. 
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DOELSTELLINGEN VAN HET ONDERZOEK 
1. De eerste doelstelling is een evaluatie van de uitkomsten ten aan-
zien van mortaliteit en morbiditeit van kinderen levend geboren in 
het St. Radboudziekenhuis vóór de 34e zwangerschapsweek. 
2. De tweede doelstelling is te onderzoeken op welke wijze de uit-
komsten ten aanzien van mortaliteit gebruikt kunnen worden voor de 
voorspelling van overlevingskansen van een nog ongeboren kind, in 
de periode vóór de 34e zwangerschapsweek. 
3. De uitkomst in termen van mortaliteit en morbiditeit zal voor een 
belangrijk deel bepaald worden door het neonatologisch beleid, het 
obstetrisch beleid en obstetrische factoren. Met name in het 
laatste was de onderzoeker geïnteresseerd vanuit zijn obstetrische 
achtergrond. De derde doelstelling is dan ook te onderzoeken wat 
het gewicht is van een aantal factoren tijdens de zwangerschap en 
de baring op de start van het kind direct na de geboorte, weer-
gegeven door de zuurgraad van het bloed van de arteria umbilicalis 
en Apgar score en de uitkomst op 1 jarige leeftijd, weergegeven in 
mortaliteit en morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboorte-
datum*. 
Ad. 1. 
Uitkomsten van mortaliteit tot 1 jaar na de geboortedatum* en van 
morbiditeit in drie tijdsperioden (eerste uur na de geboorte, eerste 
28 dagen na de geboorte en op 1 jaar na de gecorrigeerde geboorte-
datum*), alsook de eventuele onderlinge relatie tussen morbiditeit 
optredend in de drie genoemde tijdsperioden worden beschreven in 
Hoofdstuk 2 tot en met 5. 
Ad. 2. 
Iedere obstetricus die betrokken is bij de zorg van zeer prematuur en 
* Zie Toelichtingen 
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immatuur geboren kinderen, dient door een voortdurende evaluatie, 
inzicht en overzicht te hebben betreffende de prognose van deze kin-
deren. Mortalitelts- en morbiditeitsstetistieken dienen gebaseerd te 
zijn op resultaten afkomstig uit eigen kliniek (MILLIGAN e.a., 1984; 
GOLDENBERG e.a., 1984b). Deze kunnen dan gebruikt worden els controle 
op het eigen handelen, als leidraad bij beleidsbeslissingen, als 
antwoord op vragen van aanstaande ouders betreffende de prognose op 
een moment dat de vroeggeboorte doorzet of actief ingrijpen wenselijk 
is en als hulpmiddel bij het ontwikkelen van een methode, waarmee men 
tot op zekere hoogte voorspellingen kan doen over de prognose van het 
kind. Deze methode moet de overlevingskansen op een continue wijze 
beschrijven en geschikt zijn voor relatief kleine populaties, zoals 
die In de Nederlandse klinieken veelal voorkomen. Het hiervoor ge-
bruikte loglstisch model wordt beschreven in Hoofdstuk 2 en 4. 
Ad. 3. 
Door de complicaties tijdens de zwangerschap en, afhankelijk van 
deze, het gevolgde beleid ten aanzien van de baring, is de obstetri-
cus nauw betrokken bij de prognose van de categorie kinderen die in 
dit proefschrift beschreven is. Het is belangrijk voor hem of haar te 
weten welke factoren tijdens de zwangerschap en baring werkelijk nauw 
gerelateerd zijn aan de prognose van het kind. Dit wordt beschreven 
in Hoofdstuk 6. 
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1. INLEIDING 
De groep van de te vroeg geboren kinderen, waartoe de zeer prema­
tuur en immatuur geboren kinderen behoren, is gekenmerkt door een 
aantal specifieke facetten. 
- Het blijkt vaak moeilijk te zijn om uitkomsten ten aanzien van 
mortaliteit en morblditeit van diverse studies onderling te ver­
gelijken, omdat de samenstelling van de "onderzochte populaties 
verschilt, zowel wat betreft zwangerschapsduur en geboortegewicht, 
als wat obstetrisch en pediatrisch beleid betreft of omdat ten 
aanzien van mortaliteit en morbiditeit verschillende definities 
gebruikt worden of zelfs algemeen geldende definities onjuist 
toegepast worden. 
- De frequentie van voorkomen binnen de totale groep der geborenen із 
relatief laag. 
- Hun aandeel in mortaliteit en morbiditeit daarentegen is relatief 
groot. 
- De ontwikkeling van de zorg voor deze kinderen, zowel obstetrisch 
als pediatrisch, is van dien aard geweest, dat hun prognose steeds 
beter is geworden. 
1.1. HET VERGELIJKEN VAN UITKOMSTEN TEN AANZIEN VAN MORTALITEIT EN 
MORBIDITEIT 
1.1.1. Het verschil -in samenstelling van de bestudeerde populaties 
Het vergelijken van deze uitkomsten wordt vaak bemoeilijkt, doordat 
de bestudeerde populaties verschillen in samenstelling. Wanneer wij 
een overzicht maken van een aantal publicaties betreffende over-
levingspercentages (tabel 1), dan zijn bijvoorbeeld de volgende 
opmerkingen daarover te maken. 
- VAN DOORNIK e.a. (1980), KUMAR е.a. (1980), KITCHEN е.a. (1982), 
CRENSHAW e.a. (1983) en WORTHINGTON e.a. (1983) onderzochten alleen 
die kinderen, die in hun kliniek geboren zijn, terwijl BOSCH en 
KOWALEWSKI (1981) een groep kinderen beschreven, die ellen na de 
geboorte elders naar hun kliniek zijn overgeplaatst. 
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- YU en HOLLINGSWORTH (1979) bestudeerden alleen kinderen met een 
gewicht overeenkomstig de zwangerachapsduur (Appropriate for 
Gestational Age of AGA kinderen) terwijl VOHR e.a. (1979) alleen de 
kinderen met een te laag geboortegewicht voor de zwangerschapsduur 
(Small for Gestational Age of SGA kinderen) in hun onderzoek 
betrekken. Overigens vonden zij, wat betreft de morbiditeit, een 
goede prognose voor de SGA kinderen op 2-jarige leeftijd, terwijl 
door anderen gemeld wordt dat te vroeg geboren SGA kinderen minder 
stoornissen in de neonatale periode hebben, doch meer morbiditeit 
en leerstoornissen op latere leeftijd vertonen dan te vroeg geboren 
AGA kinderen (PARMELEE e.a., 1970; RUBIN e.a., 1973; SABEL e.e·, 
1976; HARVEY e.a., 19B2). 
- De duur van de periode, waarin de kinderen vervolgd zijn, is 
verschillend. Wanneer de vervolgperiode gaat tot het ontslag 
(SAIGAL e.a., 1982; CRENSHAW e.a., 19B3; W0RTHINGT0N e.a., 1983), 
dan is dit in feite geen goed gestandaardiseerd gegeven. 
1.1.2. Het versoMl -in gebruik van definities 
Het vergelijken van uitkomsten wordt vaak bemoeilijkt omdat ten 
aanzien van mortaliteit en morbiditeit verschillende definities 
gebruikt worden. 
Achtereenvolgens zullen beschreven worden: de definitie van vroeg-
geboorte en de definities van zwangerschapsduur (1.1.2.1.), een aan-
tal veel gebruikte definities van mortaliteit (1.1.2.2.) en de pro-
blematiek ten aanzien van het ontbreken van definities voor morbi-
diteit (1.1.2.3.). 
1.1.2.1. Definities van vroeggeboorte en zwangerschapsduur 
Nadat de definitie van geboorte was bepaald door de Wereldgezond-
heidsorganisatie, WHO, (1977) en de Internationale Federatie voor 
Gynaecologie en Obstetrie, FIGO, (1976), werd vroeggeboorte gede-
finieerd als de geboorte van een dood of levend kind met een gewicht 
van 500 gram of meer, bij een zwangerschapsduur van minder dan 37 
weken (259 dagen, gerekend vanaf de eerste dag van de laatste nor-
male menstruatie). De ondergrens van vroeggeboorte is dus 500 gram, 
doch indien het geboortegewicht onbekend is, wordt geadviseerd 
6 
Tabel 1 : 
Overlevingspercentagea met de tijdsduur van de vervolgperiode van een 
aantal publicaties 
Geboortegewicht < of S 1000 gram. 
Auteurs Overlevingspercentage Vervolgperiode 
% Aantal 
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( 75/229) 
( 26/ 54) 
( 30/ 98) 
( 37/116) 
( 8/ 10) 
28 dagen p.p.* 
28 dagen p.p. 
1 jaar p.p. 
3 jaar p.p. 
27 dagen p.p. 
tot ontslag 
tot ontslag 
Geboortegewicht < of < 1500 gram. 
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(133/185) 
tot 2 jaar p.ρ 
28 dagen p.p. 
4 maanden p.p. 
27 dagen p.p. 




(* p.p. betekent: post partum) 
een zwangerschapsduur van 20 - 22 weken aan te houden als onder­
grens; Indien ook deze onbekend is, vormt een kruin-hiellengte van 25 
cm. de ondergrens. In Nederland worden nog veel de definities partus 
immaturus (geboorte van 16 tot 28 weken zwangerschap) en partus 
prematurus (geboorte van 28 tot 37 weken zwangerschap) gebruikt 
(KLOOSTERMAN, 1977). 
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Overigens Is hij het bestuderen van de literatuur naast een juist 
gebruik van de definitie vroegqeboorte, het eveneens van belang te 
vermelden welke begrippen voor het aangeven van de zwangerschapsduur 
gebruikt kunnen worden. Door EXALTO (1979) zijn een aantal van deze 
begrippen samengevat: 
- "Gestational age" = de leeftijd van de zwangerschap, gerekend vanaf 
de conceptie. 
- "Ovulation age" = de leeftijd van da zwangerschap, gerekend vanaf 
de ovulatie. 
- "Menstrual age" = de leeftijd van de zwangerschap, gerekend vanaf 
de ovulatie en vermeerderd met een aangenomen gemiddelde periode 
van follikelrijping van 2 weken. 
- "Amenorroe" = de leeftijd van de zwangerschap, gerekend vanaf de 
eerste dag van de laatste menstruatie en gecorrigeerd indien de 
cyclusduur afwijkt van het gemiddelde : 28 + 3 dagen. 
Vaak wordt in de buitenlandse literatuur het begrip gestational age 
gebruikt voor een zwangerschapsduur die eigenlijk overeenkomt met de 
amenorroeduur, zonodig gecorrigeerd door aanvullend fysisch en 
echoscopisch onderzoek. 
1.1.2.2. Definities ten aanzien van mortaliteit 
Ten aanzien van mortaliteit zijn een aantal definities bekend, die 
betrekking hebben op het tijdstip van overlijden. 
- Doodgeboorte: 
Geboorte van een foetus van 500 gram of meer zonder tekenen van 
leven. Het intra-uterien overlijden van de foetus kan zowel ante-
ala intrapartaal optreden (FIGO, 1976; WHO, 1977). 
- Vroeg neonatale sterfte: 
Overlijden van een pasgeborene in de eerste 7 χ 24 uren na de 
geboorte. Hierin is de zogenaamde eerste dag sterfte (overlijden 
binnen 24 uur na de geboorte) inbegrepen (FIGO, 1976; WHO, 1977). 
- Laat neonatale sterfte: 
Overlijden van een pasgeborene na de 7e dag tot en met de 28e dag 
na de geboorte (FIGO, 1976; WHO, 1977). 
- (Uitgebreide) neonatale sterfte: 
Deze omvat vroeg neonatale sterfte en laat neonatale sterfte (DE 
θ 
LEEUW е . a . , 1 9 7 9 ) . 
- Postneonatale sterfte; 
Overlijden van een kind na de 28e levensdag tot 11 maanden na de 
geboorte. Deze definitie wordt gebruikt door SHAPIRO е.a. (1980) en 
McCORMICK (1985), terwijl HACK e.a. (1980) 1 jaar als bovengrens 
van deze periode beschouwen. 
Voor de nationale en internationale rapportage zijn door de WHO 
(1977) en de FIGO (1976) een aantal definities ten aanzien van 
sterfte voorgesteld: 
- Perinatale sterfte; 
Doodgeboorte en vroegneonatale sterfte van kinderen met een gewicht 
van 500 gram of meer. 
(Indien geboortegewicht onbekend is, wordt een zwangerschapsduur 
van 20-22 weken als ondergrens aanbevolen; mocht de zwangerschaps­
duur ook onbekend zijn, dan geldt een kruin-hiellengte van 25 cm). 
Deze definitie wordt geadviseerd voor gebruik in nationale sta­
tistieken. 
- Standaard perinatale s t e r f t e ; 
Doodgeboorte en vroegneonatale sterfte van kinderen met een gewicht 
van 1000 gram of meer (Indien geboortegewicht onbekend is, geldt 
als ondergrens een zwangerschapsduur van 28 weken of, indien deze 
ook onbekend is, een kruin-hiellengte van 35 cm.). 
Deze definitie wordt geadviseerd voor internationale vergelijking. 
Zowel de perinatale sterfte als de standaard perinatale sterfte 
kunnen uitgedrukt worden per 1000 geborenen met een gewicht van 500 
gram of meer, respectievelijk 1000 gram of meer. 
De standaard perinatale sterfte heeft als nadeel dat een ondergrens 
van het geboortegewicht van 1000 gram of meer wordt aangehouden, 
zodat deze nauwelijks of niet bruikbaar is voor de weergave van 
sterftecijfers van zeer prematuur en immatuur geboren kinderen of de 
"Extremely Low Birth Weight infants" (ELBW) die een gewicht van 
minder dan 1000 gram hebben (WHO, 1978). 
De perinatale sterfte, met als ondergrens een geboortegewicht van 500 
gram of meer, lijkt beter geschikt. Deze zal mogelijk ook zijn 
beperkingen hebben, wanneer men de publicatie van PLEASURE e.a. 
(1984) leest. Zij beschrijven een kind met een geboortegewicht van 
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440 gram, dat op 2 jarige leeftij"d normaal ontwikkeld is. Tevens 
vermelden zij dat dit het vierde kind is, voor zover tot nu toe in de 
literatuur bekend, met een geboortegewicht minder dan 500 gram, waar-
ven een langdurige overleving beschreven is. 
Een ander nadeel van zowel de perinatale - als standaard perinatale 
sterfte statistieken is, dat zij de sterfte beperken tot en met de 7e 
dag post partum. Een groot deel van de sterfte, veroorzaakt door 
pathologie van de zwangerschap (waartoe vroeggeboorte en een zeer 
laag geboortegewicht behoort) of door pathologie van de baring, 
treedt op in laat-neonatale fase (DE LEEUW e.a., 1979), terwijl ook 
een deel van de postneonatale sterfte , zij het in mindere mate, 
hierdoor beïnvloed wordt (YU e.a., 1984β; McCORMICK, 1985). 
Hierdoor zal een deel van de overleden kinderen niet in de peri­
natale sterfte statistieken worden opgenomen (HACK e.a., 1980). Dit 
heeft tot gevolg dat met name in de literatuur van zeer prematuur en 
immatuur geboren kinderen de weergegeven sterftecijfers afkomstig 
kunnen zijn uit verschillende tijdsperioden post partum, zoals ook 
duidelijk te zien is in tabel 1. 
Door HUISMAN e.a. (1983) is voorgesteld om voor deze categorie 
kinderen sterfte weer te geven als de uitgebreide perinatale sterfte 
(dus tot en met de 28e dag post partum), zonodig aangevuld met de 
sterfte van de 4e tot en met de 52e week na de geboorte. Ook KOOPS 
e.a. (1982) meenden dat het zinvol is de eenjaars sterfte weer te 
geven. 
Tenslotte is de vergelijking van uitkomsten bemoeilijkt, omdat deze 
niet altijd de werkelijkheid weergeven. Oorzaken kunnen zijn, de 
onduidelijkheid of onwerkzaamheid van afspraken en definities, de 
onbekendheid met deze of het bewust niet registreren van het moment 
van overlijden. Dit laatste zou kunnen gebeuren om ouders te ontzien 
ten aanzien van de begraafplicht. 
In de· statistieken van het Centraal Bureau voor de Statistiek heeft 
de perinatale sterfte betrekking op doodgeboorte en vroeg neonatale 
sterfte vanaf een zwangerschapsduur van 28 weken. Een verplichting 
tot aangifte bij de Burgerlijke Stand geldt voor ieder doodgeboren 
kind na een zwangerschapsduur van meer dan 28 weken, alsook voor 
10 
ieder nà de geboorte overleden kind, ongeacht de zwangerschapsduur of 
het geboortegewicht (KANHAI, 1981). 
SMITS (1982) stelde vast dat 31Й van de perinatale sterfte in de 
regio Enschede onbekend was op het Centraal Bureau voor de Statis­
tiek. 
KEIRSE (1984) liet zien aan de hand van een drietal voorbeelden van 
sterfte, dat slechts 6% van de ondervraagden de regels van aangifte 
van perinatale sterfte correct toepasten. Overigens is ook buiten 
Nederland een soms onjuiste weergave van neonatale en perinatale 
sterfte beschreven (McCARTHY e.a., 1980; SCOTT е.a., 1981). 
1.1.2.3. Het ontbreken van definities voor morbiditeit 
Ten aanzien van met name de morbiditeit op latere leeftijd zijn 
geen eensluidende definities bekend, die een vergelijking tussen 
nationale of internationale literatuurgegevens zeer eenvoudig zouden 
kunnen maken. Dit geldt zeker voor diagnosen als: : "handicaps" en 
"neurologische stoornissen", omdat een beschrijving van wat deze 
diagnosen inhouden, niet altijd weergegeven wordt. 
1.2. DE FREQUENTIE VAN VOORKOMEN VAN VROEGGEBOORTE 
Aan de hand van cijfers, afkomstig uit 5 verschillende perinatolo­
gische centra laat KANHAI (1981) zien, dat vroeggeboorte, afhankelijk 
van de bestudeerde populatie en van de gehanteerde definitie, voor­
komt met een frequentie tussen de 53> en 123>. De incidentie van de 
door hem onderzochte groep kinderen met een zwangerschapsduur van 
minder dan 37 weken bedroeg 9.6%. Van de kinderen, geboren in het 
Wilhelmina Gasthuis van 1973 tot en met 1977, bleek 11.6% geboren te 
zijn bij een zwangerschapsduur van minder dan 37 weken en 3.6% bij 
een zwangerschapsduur van minder dan 33 weken (DE LEEUW e a., 1979). 
SCHUTTE (1981) vermeldt dat na een zwangerschapsduur van minder dan 
37 weken 5% tot 5.5% van de kinderen geboren wordt. 
Lange tijd is het begrip vroeggeboorte gerelateerd aan een geboorte­
gewicht van 2500 gram en minder. In diverse, met name Engelse en 
Amerikaanse publicaties, gebeurt dat nog steeds. Een niet onaanzien­
lijk deel (ongeveer 40%) van deze kinderen met een geboortegewicht 
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van 2500 gram en minder, is echter na een zwangerschapsduur van 37 
weken of meer geboren en heeft een intra-uterlene groeivertraging 
doorgemaakt (ALBERMAN, 1974; KALTREIDER en KOHL, 1980). 
Terwijl BUTLER en BONHAM (1963) melden dat in 1958 In Engeland 6.1% 
van de kinderen een geboortegewicht van minder dan 2500 gram hadden, 
beschrijft McCORMICK (1985), dat momenteel in de Verenigde Staten 1% 
van de kinderen een geboortegewicht van minder dan 2500 gram hebben 
en 1.15% een geboortegewicht van minder dan 1500 gram. Voor laatst­
genoemde gewichtsgroep is in Engeland en Wales de incldentle 0.7% 
(PHAR0AH en ALBERMAN, 1981). Van een geboortegewicht van minder dan 
1000 gram, wordt een voorkomen van minder dan 1% beschreven (YU en 
H0LLINGSW0RTH, 1979; KRAYBILL e.a., 1984). 
Indien cijfers over vroeggeboorte gerelateerd worden aan geboorte­
gewichten van 2500 gram en minder, dan zouden deze betrekking moeten 
hebben op alleen die kinderen, die na een zwangerschapsduur van 
minder dan 37 weken geboren zijn, zoals dat bijvoorbeeld aangegeven 
wordt In de publicaties van FEDRICK en ANDERSON (1976) en DE LEEUW 
e.a. (1979). Op deze wijze uitgedrukt blijkt de incldentle van vroeg­
geboorte in deze publicaties ongeveer 1.7Ж respectievelijk ongeveer 
8» te zijn. 
1.3. DE BIJDRAGE VAN VROEGGEBOORTE AAN MORTALITEIT EN M0RBIDITEIT 
l.Z.l. Mortaliteit 
Het aandeel dat vroeggeboorte aan sterfte levert afhankelijk van 
de ten aanzien van belde gebruikte definities. 
Uitgaande van de zwangerachapsduur als criterium werd in Engeland in 
1958, 39.7% van de perinatale sterfte (BUTLER en BONHAM, 1963) en In 
Oxford in 1973 en 1974, 85% van de vroeg neonatale sterfte (RUSH 
e.a., 1976) beoaald door vroeggeborenen met een zwangerachapsduur van 
minder dan 37 weken. In de door KANHAI (1981) onderzochte populatie 
(zwangerachapsduur eveneens minder dan 37 weken), bedroeg de bijdrage 
tot de perinatale sterfte 85.1%, waarbij hij meldt dat een kind 
geboren bij een zwangerschapsduur van minder dan 37 weken, een 55 
maal grotere kans heeft te overlijden, dan na een zwangerachapsduur 
van meer dan 37 weken. Uit zijn literatuuronderzoek bleek dat vroeg-
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geboorte in de Westerse landen voor 70S van de perinatale sterfte 
zorgt. Kinderen geboren na een zwangerschapsduur van minder dan 33 
weken, veroorzaken 46% van de perinatale sterfte en 62% van de uit-
gebreide neonatale sterfte, zo wordt door SCHUTTE (1981) beschreven, 
voor een groep kinderen geboren van 1969 tot en met 1972. 
Indien het geboortegewicht als criterium aangehouden wordt, dan zijn 
kinderen met een geboortegewicht van minder dan 2500 gram verant-
woordelijk voor 60 - 7055 van de perinatale sterfte (JUNG, 1975). De 
door DE LEEUW e.a. (1979) onderzochte groep kinderen, geboren van 
1973 tot en met 1977, namen 81.4X van de uitgebreide neonatale 
sterfte voor hun rekening, indien het geboortegewicht minder dan 2500 
gram bedroeg, terwijl in Engeland en Wales 38$ van alle overleden 
kinderen een geboortegewicht van minder dan 1500 gram hadden (PHAR0AH 
en ALBERMAN, 1981). SHAPIRO e.a. (1980) stellen dat 2/3 van de neo-
natale sterfte en 1/5 van de postneonatale sterfte veroorzaakt wordt 
door kinderen met een geboortegewicht van minder dan 2500 gram, 
terwijl McCORMICK (1985) beschrijft dat kinderen met een geboorte-
gewicht van minder dan 1500 gram de helft van de neonatale sterfte 
voor hun rekening nemen. Hun kans op neonatale sterfte is 200 maal 
groter dan voor een kind met een normaal geboortegewicht. 
2.3.2. Morbiditeit 
Het aandeel dat vroeggeboorte heeft in de morbiditeit is een gecom-
pliceerdere zaak. Voor de morbiditeit in de neonatale periode is dit 
nog wel min of meer duidelijk, aangezien bepaalde ziektebeelden in 
deze periode grotendeels geassocieerd zijn met vroeggeboorte, zoals 
bijvoorbeeld het Respiratory Distress Syndrome (RDS) (USHER e.a., 
1971) en hersenbloedingen (VOLPE, 1981). De meest frequent voor-
komende stoornis in deze periode vormen de ademhalingsproblemen 
(ALDEN e.a., 1972; VAN DOORNIK e.a., 1980; KRAYBILL e.a., 1984). Voor 
wat betreft morbiditeit op langere termijn, bijvoorbeeld na 1 jaar of 
op kleuter- of schoolleeftijd, is een direct causaal verband met 
vroeggeboorte moeilijker aan te geven. De meeste auteurs beschrijven 
het percentage handicaps, neurologische - en ontwikkelingsstoornissen 
op langere termijn, overigens veelal met behulp van retrospectief 
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opgezette studies (STEWART, 1972; FITZHARDINGE en RAMSAY, 1973; 
STEWART en REYNOLDS, 1974| STEWART e.a., 1977; JONES e.a., 1979; 
SHENNAN en MILLIGAN, 1980; KITCHEN e.a., 1982; H0RW00D e.a., 1982; YU 
e.a., 19θ4β). Slechts enkelen maken gebruik van prospectieve studies 
(DRISCOLL e.a., 1982; VERLOOVE-VANHORICK en RUYS, 1982; FORSLUND en 
BJERRE, 1985). Opmerkelijk is dat er, in tegenstelling tot sterfte, 
nauwelijks in de literatuur beschreven is hoeveel procent van de in 
de bevolking aanwezige gestoorde kinderen vroeggeborenen zijn. SABEL 
e.a. (1976) vonden dat op 3 jarige leeftijd 13$ van de kinderen met 
een geboortegewicht tussen de 1500 en 2000 gram, neurologische 
stoornissen hadden, tegenover 0.22X van de kinderen met een geboorte­
gewicht van meer dan 2500 gram. In hun overzichtsartikel laten 
STEWART e.a. (1981) zien, dat sedert 1960 het percentage handicaps 
bij kinderen met een geboortegewicht van minder dan 1500 gram, gelijk 
gebleven is, namelijk 6 - B%, terwijl de kansen op een overleving 
zonder stoornissen verdrievoudigd zijn. 
Wanneer KOPPE e.a. (1984) de cijfers van de door hen onderzochte 
populatie uit 1975 tot en met 1978 extrapoleren naar geheel Neder­
land, dan zouden er jaarlijks 63 kinderen, geboren na een zwanger­
schapsduur tussen 25 tot en met 31 weken, gehandicapt zijn. Zij gaan 
er dan vanuit, dat jaarlijks 176.000 kinderen geboren worden, waarvan 
3520 kinderen (2S) na een zwangerschapsduur van 25 tot en met 31 
weken. Van deze groep vroeggeborenen zouden dan 2112 kinderen (60%) 
in leven blijven, waarvan 63 kinderen (+ ЗЙ) gehandicapt zijn. 
In het overzichtsartikel van McCORMICK (1985) wordt vermeld dat 
kinderen met een laag geboortegewicht een 3 maal grotere kans op 
neurologische afwijkingen hebben dan kinderen met een normaal 
geboortegewicht. 
1.4. DE ONTWIKKELING VAN DE ZORG VOOR DE TE VROEG GEBORENEN 
MORRIS en HEADY (1955) beschreven dat in 1900 het aantal kinderen 
dat in het eerste jaar na de geboorte overleed 100 per 1000 levendge­
borenen bedroeg. Van de sterfte was 2/3 postneonataal en voornamelijk 
veroorzaakt door luchtweg- en intestinale infecties. 
In 1950 was de sterfte in het eerste levensjaar gehalveerd tot 50 per 
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1000 levendgeborenen. Bovendien trad deze nu vooral op in de neo­
natale periode, waarbij de hoofdoorzaken terug te voeren waren op 
antepartale en intrapartale gebeurtenissen, zoals bijvoorbeeld 
asfyxie, geboortetraima en immaturiteit (SHAPIRO е.a., 1968). Tot 
deze tijd bestond er weinig aandacht voor de vroeggeborenen en er 
waren nauwelijks overlevingskansen voor kinderen met een geboorte­
gewicht minder dan 1000 gram (STEWART e.a., 19Θ1). 
In de daaropvolgende periode van 1950 tot 1960 - 1965, werd meer 
kennis en inzicht verkregen in de fysiologie en pathofysiologie van 
de vroeggeborenen. Dit leidde overigens nog niet tot een duidelijke 
verbetering van overlevingskansen van deze groep kinderen. Bovendien 
bleek dat het aantal handicaps onder de in leven gebleven kinderen 
toenam, doch dit was waarschijnlijk ook van iatrogene origine door 
een inadequate toepassing van de nieuw verworven kennis en technieken 
(RAULINGS e.a., 1971; HACK e.a., 1979). 
Een voorbeeld daarvan was het optreden van retrolentale fibroplasie 
en bronchopulmonale dysplasie door een te hoog gedoseerde zuurstof 
toediening. Het beperken van de zuurstofconcentratie tot 4055, ter 
voorkoming van genoemde ziektebeelden, deed echter de neonatale 
sterfte en neurologische beschadigingen weer stijgen (PHAR0AH en 
ALBERMAN, 1981). Een inadequaat beleid ten aanzien van hydratie, 
voorkómen van hypoglycaemiën en hyperbilirubinaemie, het op peil 
houden van de lichaamstemperatuur en toediening van sommige anti-
biotica (FITZHARDINGE en RAMSAY, 1973; SCHUTTE, 1981; KOPPE e.a., 
1984) hadden eveneens hun aandeel. 
Na 1960 - 1965 breekt een periode aan, waarin een betere toepassing 
van kennis en de verbetering van behandelingstechnieken (zoals bij-
voorbeeld: zuur-base evenwicht bepaling in bloed met behulp van 
Astrup methode, catheterisatie van navelvaten, kunstmatige beademing 
na intubatie) de neonatale zorg verfijnen en in ongeveer 1970 doet 
uitmonden in wat "Neonatal Intensive Care" genoemd wordt. Hierin 
werden onder andere beademingstechnieken zoals bijvoorbeeld behande-
lingen met continuous positive airway pressure (CPAP), parenterale 
voedingen, wisseltransfusies en fototherapie gemeengoed, later 
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gevolgd door zuurstofmetIngen via arterie umbilicalis catheters en 
transcutaan (HUCH е.a., 1974| HACK е.е., 1979). 
De gunstige invloed van deze "eenheden voor intensieve zorg voor de 
pasgeborene" (meestal Neonatal Intensive Care Units of NICU's 
genoemd) op de prognose van zowel mortaliteit als morbiditeit wordt 
beschreven in vele publicaties uit die tijd (RAWLINGS e.a., 1971; 
FITZHARDINGE en RAMSAY, 1973; HAGBERG e.a., 1973; STEWART en 
REYNOLDS, 1974; STEWART e.a., 1977; VERSLUYS e.a., 1977; YU en 
HOLLTNGSWORTH, 1979; VAN DOORNIK e.a., 1980; STEWART e.a., 1981). 
Inzet van speciaal opgeleid personeel en de aanwezigheid van speci­
fieke, vaak kostbare apparatuur zijn echter nodig voor het laten 
functioneren van deze NICU's. Met het oog op een maximaal rendement, 
werd vanaf het midden van de jaren 70, steeds meer gedacht aan 
regionalisatie en centralisatie van de opvang voor het te vroeg 
geboren kind. Door de CENTRALE RAAD VOOR DE VOLKSGEZONDHEID werd in 
1976 een advies uitgebracht om Nederland in te delen in 10 tot 15 
regiones. Per regio werd gedacht aan één "top"ziekenhuis, waarin alle 
voorzieningen aanwezig waren voor intensive care voor moeder en kind, 
met daarnaast 5 middelgrote en 10 kleinere ziekenhuizen. Hoewel dit 
plan (nog) niet volledig is uitgevoerd, vond wel een regionalisatie 
van adequaat uitgeruste Neonatale Intensive Care voorzieningen 
plaats, een ontwikkeling die ook in het buitenland plaatsvond. 
Het is duidelijk dat door de concentratie van deze kinderen in de 
centra de ervaring met deze categorie kinderen snel toenam. De 
kinderen waren ofwel afkomstig uit de centre zelf ofwel na geboorte 
in een ander ziekenhuis via een "extra-uterien transport" overge-
bracht. 
Naast deze neonatale transporten (al of niet met speciaal daarvoor 
ingerichte ambulances) begon zich een nieuw systeem te ontwikkelen, 
namelijk de antepartale verwijzing van moeder en kind naar centra 
waar zich een NICU bevindt, ingeval de zwangerschap bedreigd werd of 
ernstige vroeggeboorte te verwachten was. 
Spoedig kreeg deze vorm van overplaatsing of verwijzing de thans 
geheel ingeburgerde naam: intra-uterien transport, (VAN ALTEN en DE 
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BRUIRNE, 1978). Op obstetrisch gebied hadden zich Inmiddels ook 
ontwikkelingen voorgedaan met betrekking tot dreigende vroeggeboor-
te. Weeënremming, met name met behulp van betasympathicomimetica, 
bleek mogelijk (ESKES, 1977); de longrijpheid van de ongeborene kon 
bevorderd worden door toediening van corticosteroiden (LIGGINS en 
HOWIE, 1972; SCHUTTE, 1981). 
Met behulp van electronische bewaking van de hartfreguentie, echo-
scopisch onderzoek en combinaties van beide, (MANNING e.a., 19B0; 
MANNING e.a., 19Θ5) kon de intra-uteriene conditie van het kind 
gecontroleerd worden. Door de verwijzing van moeder en kind ante-
partaal, kon in de grotere centra met NICU's tevens gebruik gemaakt 
worden van de obstetrische voorzieningen aldaar (HACK e.a., 1979; 
VAN ALTEN e.a., 1980; KUMAR, e.a., 1980). Perinatologische teams 
werden samengesteld, bestaande uit obstetrici en pediaters-neonato­
logen, die samen bepalen op welk tijdstip in de zwangerschap een 
optimale opvang voor iedere individuele vroeggeborene gegarandeerd 
is. Er wordt dan ook steeds meer gesproken van centra met Perinatale 
Intensive Care voorzieningen, in plaats van alleen maar Neonatale 
Intensive Care voorzieningen (SHENNAN en MILLIGAN, 1980; H0RW00D 
e.a., 1982; SAIGAL e.a., 1982; CRENSHAW e.a., 1983; HOSKINS e.a., 
1983; KOPPE e.a., 1984). In de verbeterde prognose wat betreft 
mortaliteit en morbiditeit voor de te vroeg geborene, die de hier 
geschetste ontwikkeling met zich mee bracht, speelden de intra-
uteriene verwijzingen een grote rol. Kinderen, geboren na een intra-
uteriene overplaatsing, lijken betere kansen te hebben dan kinderen 
die extra-uterien naar een centrum met neonatale Intensive care 
getransporteerd zijn (HARRIS e.a., 1981; LEVY e.a., 1981; CORDERO 
e.a., 1982; HUISMAN e.a., 1983; KOLLEE e.a., 1984). 
In Nederland zijn op dit moment slechts 49 officiële intensive care 
plaatsen voor een pasgeborene in de academische ziekenhuizen be-
schikbaar. 
Dit capaciteitsgebrek leidt er toe dat intra-uteriene verwijzingen 
soms niet kunnen worden verwezenlijkt, of interregionale verwijzingen 
moeten plaatsvinden (HUISMAN e.a., 1983; KOLL^E e.a., 1984) of zelfs 
verwijzingen naar het buitenland. 
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Intensive care behandeling wordt aangewezen geacht voor alle pas­
geborenen met een geboortegewicht van minder den 1500 gram en/of een 
zwangerschapsduur van minder dan 32 weken (GEZONDHEIDSRAAD, 1982). 
Hoewel al deze kinderen recht hebben op overplaatsing naar een 
centrum met Perinatale Intensive Care faciliteiten, zal waarschijn­
lijk toch door de verwijzend specialist nog steeds een selectie 
plaatsvinden ten aanzien ven het al of niet (extra- of intra-uterlen) 
verwijzen. Daarbij kunnen voor hem diverse factoren een belangrijke 
rol spelen, zoals bijvoorbeeld de capaciteit in het centrum van zijn 
keuze bij wens tot een eventuele verwijzing, of bij gebrek aan plaats 
de transporttijd naar een ander centrum, het obstetrisch en pedia-
trlsch beleid binnen een bepaald centrum, alsook de normen die de 
verwijzer heeft ten aanzien van de vraag, vanaf welke zwangerschaps­
duur perinatale Intensive care zinvol lijkt. 
Bij het bestuderen van uitkomsten zal men er dan ook rekening mee 
moeten houden, of de cijfers afkomstig zijn van een centrum, 
specialiseerd in de opvang van deze kinderen of betrekking hebben op 
alle vroeggeborenen binnen een regio of zelfs het hele land, ongeacht 
de plaats van bevalling. 
Inmiddels is er, met name in het buitenland, een toenemend aantal 
studies met de vraag of intensive care behandeling voor kinderen met 
een extreem laag geboortegewicht van bijvoorbeeld minder dan 800 gram 
(BRITTON e.a., 1981; BENNETT е.a., 1983; BUCKWALD е.a., 1984; WALKER 
e.a., 1984) of met een zwangerschapsduur van 24 - 26 weken (YU e.a., 
1984a) zinvol is. 
Hoewel de overlevingskansen van deze groep kinderen ook steeds beter 
worden en de kans op overleving zonder morbiditelt tot optimisme 
lijkt te stemmen, zal een langere follow-up tijd nodig zijn voor een 
definitief antwoord op deze vraag. 
1.5. CONCLUSIES 
Vroeggeboorte heeft een relatief lage incidentie van voorkomen, 
doch levert een groot aandeel in de neonatale en postneonatale sterf­
te als ook in de morbiditelt zowel op korte als op lange termijn. 
Zwangerschapsduur en geboortegewicht lijken sterk bepalend te zijn 
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voor mortaliteit en morbiditeit (GOLDENBERG e.a., 1984a). Aangezien 
de prognose van de kinderen boven de 34e zwangerschapsweek of boven 
een gewicht van 2500 qram zeer goed lijkt, concentreert men zich in 
de literatuur vooral oo de overlevinga- en morbiditeitskansen van de 
zeer prematuur en immatuur geboren kinderen, respectievelijk van 
kinderen met een zeer laag geboortegewicht. Daarbij vormen de cij­
fers, zoals beschreven door YU (1984) een voorbeeld van de huidige 
stand van zaken : 80 - 90% overleving van kinderen met een geboorte­
gewicht van 1000 - 1500 gram en 50 - 60% overleving van kinderen met 
een geboortegewicht van 500 - 1000 gram. De overlevingspercentages 
bij 25 weken zwangerschap zouden 32л bedragen en toenemen tot 74Ж bij 
28 weken. Tevens zou 12 tot 18% van de kinderen met een geboortege­
wicht minder dan 1500 gram handicaps vertonen. 
Het vergelijken van uitkomsten van diverse studies uit verschillende 
landen wordt echter vaak bemoeilijkt: 
- met name in de buitenlandse publicaties wordt vroeggeboorte vaak 
beschreven in relatie tot geboortegewicht, waarbij zelfs dan de 
gemaakte afspraken (bijvoorbeeld Very Low Birth Weight (VLBW) voor 
kinderen met een gewicht van 1500 gram of minder) niet altijd con-
seguent gebruikt worden. 
- internationaal gemaakte afspraken over definities ven sterfte 
blijken slecht toepasbaar op deze groep kinderen. De voor inter­
nationale vergelijking aanbevolen standaard perinatale sterfte 
heeft als ondergrens voor het geboortegewicht 1000 gram, waardoor 
veel kinderen met een lager geboortegewicht niet in de sterfte 
statistieken opgenomen worden. Bovendien wordt hierbij, evenals bij 
de perinatale sterfte, de voor deze groep kinderen eveneens be­
langrijke laat neonatale en postneonatale sterfte buiten beschou­
wing gelaten. 
- er bestaan geen internationaal gemaakte afspraken over definities 
van morbiditeit. De relatie vroeggeboorte en morbiditeit op latere 
leeftijd is zeker van belang, doch ten aanzien van bijvoorbeeld 
gedrag - en leerstoornissen zeer moeilijk te onderzoeken, omdat 
daarin meer factoren dan alleen obstetrische en pediatrische een 
rol kunnen spelen. 
- de bestudeerde populaties kunnen zodanig heterogeen zijn ten aan-
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zien van de aanwezigheid of afwezigheid van dysmaturen, extra-
uterien verwezen kinderen of, in gevel van etn regionale of zelfs 
landelijke studie, kinderen die niet In centra met neonatale inten-
sive care faciliteiten zijn behandeld, dat hierdoor de uitkomsten 
aanzienlijk beïnvloed kunnen worden. Vaate afspraken en betere 
toepassing van definities zijn gewenst, om anlge uniformiteit te 
bewerkstelligen in de mortaliteits- en morbldlteltsstatistleken van 
deze categorie kinderen. Zolang dit nog niet gebeurt, blijft het 
evalueren van de eigen uitkomsten per centrum de enige mogelijkheid 
om iets over de prognose ten aanzien van mortaliteit en morbtdltelt 
te kunnen zeggen voor de hier te bespreken categorie kinderen. 
Door de regionalisatie, centralisatie en een voortdurend toenemend 
aantal intra-uteriene verwijzingen, worden in de centra met neonatale 
intensive care voorzieningen de obstetгiache afdelingen geconfron­
teerd met een toename van dreigende vroeggeboorten en gecompliceerde 
zwangerschappen met een relatief korte zwangerschapsduur, waarbij de 
toestand van de moeder en het ongeboren kind een continue bewaking 
vereisen. Concentratie van dit soort zwangerschappen stelt haar eisen 
ten aanzien van beleid en organisatie van de obstetrische afdeling­
en. Er wordt dan ook steeds meer gesproken van centra met Perinatale 
Intensive Care voorzieningen. Hiermede wordt impliciet de toenemende 
betrokkenheid van de obstetrlcl aangegeven, hoe groot of klein deze 
ook van invloed moge zijn op de uiteindelijke prognose van het kind. 
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2. VOORUITZICHTEN BI3 KINDEREN GEBOREN VÓÓR DE 34e ZMANGERSCHAPSWEEK 
I. STERFTE 
P.R. HEINl, 3.M.3. SPORKENl, 3.M. B00N2, TH. DE ВООЗ 
EN H.W. JONGSMA1 
Ned. Т. Сепеезк., 1982, 126, рад. 857 - 862. 
Januari 1981 ontvangen. 
Juli 1981 voor publicatie aanvaard. 
2.1 SAMENVATTING 
In het Sint Radboudziekenhuis te Nijmegen werden in de periode 
1976 - 1979 119 kinderen vóór de 34e zwangerschapsweek levend gebo-
ren. Het lichtste kind dat (zonder afwijkingen) in leven bleef, woog 
bij de geboorte 710 g, het "jongste" kind dat (zonder afwijkingen) 
bleef leven, was bij de geboorte 25 weken en 4 dagen oud. 
Langs vaginale weg werd 66.4Ж van de kinderen geboren (о егіе іпдз-
percentage 54.5), de overige kinderen werden per Sectio caesarea 
geboren (overlevlngspercentage 69.2). Het overlevingspercentege van 
kinderen met een gewicht - 1000 g was 38.5, van kinderen met een 
gewicht van ^ 1500 g was dit 42.9. 
Gedurende de onderzoekperiode leek het tijdstip van overlijden ge­
leidelijk naar later te verschuiven, zodat een deel van de overleden 
kinderen niet in de statistiek van perinatale sterfte werd opgeno­
men. De l-jaars-overleving werd gerelateerd aan geboortegewicht, 
amenorroeduur en aan beide, waardoor in een mathematisch model 
schattingen kunnen worden gemaakt van de l-jaars-overlevingskans. 
Instituut voor Obstetrie en Gynaecologiel, Instituut voor Kinder-
geneeskunde^, Mathematisch Statistische Advieaafdeling', St. Radboud­
ziekenhuis, Universiteit Nijmegen. 
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2.2. INLEIDING 
De snel toegenomen Inzichten In de fysiologie van de foetus en de 
neonatus, de huidige prenatale diagnostische mogelijkheden en de 
sterk verbeterde behandelingemethoden in de afdeling van intensieve 
zorg voor pasgeborenen brengen met zich mee dat de vooruitzichten ten 
aanzien van de overlevingskans en morbiditelt bij jonge prematuren en 
zelfs immatuur geboren kinderen redelijk tot goed zijn. Het aantal 
verwijzingen wegens z.g. "intra-uterlene overplaatsing" (VAN ALTEN en 
DE BRUIJNE 197B) neemt toe, ook in ons ziekenhuis gaat het vrij vaak 
om zwangerschappen waarbij men vroeger zou hebben afgezien van in-
grijpen, doch waarbij men nu verwijst naar een perinatologisch 
centrum. Juist als de obstetricus al In een vroege fase van de 
zwangerschap moet beslissen over het al of niet uitvoeren van partus 
arte praematurus, zou hij zich graag gesteund weten door gegevens 
omtrent de vooruitzichten van het kind; het liefst door gegevens uit 
eigen kliniek, maar door de zich aan de veranderde inzichten aan-
passende behandelingsmethoden zijn er per kliniek slechts weinig 
kinderen van moeders met vergelijkbare duur van amenorroe die verge-
lijkbare geboortegewichten hebben en vergelijkbare behandeling ont-
vangen. Publicaties over grote populaties kinderen die volgens de 
modernste inzichten zijn behandeld, zijn schaars. Bovendien gaan de 
auteurs meestal uit van het gewichtscriterium, terwijl tijdens de 
zwangerschap de (vaak zekere) zwangerschapetermijn een veel "harder" 
uitgangspunt biedt dan het geschatte gewicht van het kind in utero. 
De zwangerschapsduur bij de geboorte is van ultermste groot belang 
voor het bepalen van de kans op perinatael overlijden (LUBCHENCO 
e.a. 1972; DE LEEUW e.e. 1979). 
Men dient voor de prognosis quoad vitam zowel de duur van de amenor-
roe als het geboortegewicht te beschouwen. Dit Is In ons onderzoek 
geschied. Op grond van deze gegevens hebben wij een mathematisch 
model opgesteld om de l-jaars-overlevingskans van kinderen geboren 
vóór de 34e zwangerschapsweek te beschrijven. Hierdoor verkrijgt men 
al vóór de partus enig Inzicht in de l-jaars-overlevingskans van een 
kind bij een duur van de amenorroe van minder dan 34 zwangerschaps-
weken en bij een geschat geboortegewicht. 
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Om onze bevindingen ook met die van andere onderzoekers te kunnen 
vergelijken is het verband tussen sterfte en geboortegewicht en dat 
tussen sterfte en amenorroeduur ook afzonderlijk beoordeeld. De 
onderzochte groep bevatte slechts levendgeborenen vóór de 34e 
zwangerschapsweek, aangezien na die termijn relatief weinig moeilijk-
heden voorkomen. Het "jongste" levend geboren kind was bij geboorte 
25 weken en 4 dagen oud. 
Omdat door zich snel wijzigende inzichten in diagnostiek en behande-
ling de resultaten van enkele jaren geleden niet meer vergelijkbaar 
zijn met de huidige resultaten, omvat ons onderzoek een korte 
periode. Arbitrair werd een periode van 3 jaar (1 januari 1976 tot 1 
januari 1979) gekozen. Hoewel wij kinderen wilden bestuderen die zo 
kort mogelijk geleden waren geboren, was toch een redelijke periode 
voor het na-onderzoek gewenst. Daarom werden sterfte en morbiditeit 
tot en met 1 jaar na de berekende geboortedatum à terme beoordeeld. 
2.3. PATIËNTEN EN METHODE 
Van de 119 kinderen die in het St. Radboudziekenhuis in 1976 - 1979 
levend werden geboren vóór de 34e zwangerschapsweek werden retro-
spectief de gegevens van moeder en kind beoordeeld. Van 3 kinderen 
waren de gegevens niet volledig, zodat het onderzoek 116 kinderen 
betreft. Hun gegevens werden met behulp van de computer verwerkt en 
o.a. werd gerangschikt naar zwangerschapsduur (in weken amenorree) en 
naar geboortegewicht (beneden de 1000 g werden de gewichten onder-
verdeeld in categorieën van 100 g). De sterfte werd gerelateerd aan 
deze beide maatstaven en aan de aard van de partus, bovendien werd op 
het tijdstip van overlijden gelet. 
Er waren 21 immatuur en 95 prematuur geboren kinderen. De gemiddelde 
zwangerschapsduur was 30 weken + 3 dagen (spreidingsbreedte 25+* 
- 33+0). Het gemiddelde geboortegewicht was 1390 g (spreidingsbreedte 
450 - 2400 g). De gemiddelde leeftijd van de moeders was 27.2 jaar 
(spreidingsbreedte 17-39 jaar). Enkele belangrijke gegevens van de 





toxicóse of pre-eclampsie (46) 
diabetes mellitus ( 6) 
rhesus-antagonisme ( 1) 
niet te remmen weeënactivlteit (61) 
gebroken vliezen, eventueel met Intra-uterlene Infectie (17) 
tweelingzwanqerschap (11) 
drielingzwangerschap ( 2) 
vierlingzwangerachap ( 1) 
Van patiënten die onze polikliniek bezochten waren 60 kinderen 
afkomstig; de overige 56 kinderen werden vaak kort voor de bevalling 
"intra-uterien"van elders overgeplaatst. Behalve een toegenomen 
aantal gevallen van Intra-uterlene overplaatsing viel op dat de 
patiënten ook in een steeds vroeger stadium van de zwangerschap 
werden overgeplaatst. 
Enkele belangrijke gegevens van kinderen en de aard van de bevalling 
zijn weergegeven in tabel 1. 
Alle baringen werden cardiotocografisch bewaakt. 39 Kinderen werden 
per sectio caesarea geboren (33 Sectio's); 23 van de 33 sectio's 
werden verricht omdat foetale nood was vastgesteld. De overige 
geschiedden wegens niet te remmen premature weeënactivlteit bij 
liggingsafwijkinqen, belaste obstetrlsche anamnese en éénmaal wegens 
niet-corrigeerbare ontregeling van diabetes mellitus. 
Ten einde de indeling in onze groep vergelijkbaar te maken met die in 
de literatuur werd het tijdstip waarop kinderen overleden in 3 
perloden ingedeeld: (1) binnen 24 uur, (2) na 24 uur, maar binnen 7 
dagen, en (3) na 7 dagen, maar binnen 28 dagen. De eerste periode 
werd gekozen, omdat de indruk bestond dat vooral in de jaren vódr ons 
onderzoek de meeste kinderen overleden binnen 24 uur. De beide andere 
perioden omvatten de "vroege neonatale sterfte" en de "late neonatale 
sterfte", en, beide te zemen, de "uitgebreide neonatale sterfte" (DE 
LEEUW e.a. 1979). 
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Tabel 1: 
Enkele belangrijke gegevens van de 116 te vroeg geboren kinderen en 


































(waarvan forcipale extractie of 
vacuümextractie) 
Sectio caesarea 
77 (66.4) 42 (54.5) 
(4) (2)(50.0) 
39 (33.6) 27 (69.2) 
*In 3 gevallen niet met het leven verenigbaar. 
2.3.1. Statistische methoden 
Voor een schatting van de l-jaars-overlevingskans als functie van 
het geboortegewicht en zwangerschapsduur werd het volgende mathema-
tische model gebruikt. Aangezien ons onderzoek zich uitstrekte tot 1 
jaar na de geboorte, beschouwen wij de l-jaars-overlevingskans, p, 
als functie van het geboortegewicht (g) en de zwangerschapsduur (d). 
We nemen aan dat boven een zekere grenswaarde G (onbekend) van g, de 
waarde van ρ als constant kan worden beschouwd; een dergelijke ver­
onderstelling over de zwangerschapsduur is niet aan de orde, omdat a 
priori de zwangerschapsduur van méér dan 33 weken buiten het onder-
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zoek Is gehouden. Beneden G zal ρ afhangen van zowel g als d. Voor 
wat betreft het verband tussen p, g en d hebben wij gekozen voor het 
- voor overlevingskansen gebruikelijke - logietlsche model. Een 
schatting G voor G werd gevonden door voor verschillende grenswaarden 
van het gewicht (1.0 kg, 1.1, 1.2, enz.) de residuele kwadraatsom te 
bepalen bij aanpassing van de gegevens 'aan het modelt G is dan grens­
waarde, behorende bij de minlmum-residuele kwadraatsom (1.6 kg). Voor 
de berekeningen werd gebruik gemaakt van het computerprogramma 
"Logist", een gewijzigde versie van het door LEE (1974) geschreven 
programma. Bij deze methode gevonden schattingen voor de l-jaars-
overlevingskansen zijn weergegeven in fig. 1. 
Amenorrhoe duur ( dagen)-
α · in leven gebleven kind 
+ = overleden kind 
О.Ю 
I I I I I I I I 1 I I I I I I I I I I I I 
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000 2200 2400 
g »• Geboortegewicht (gram) 
Fig. 1. Overzicht over de overleden (+) en In leven gebleven kinderen 
( Ε ) in relatie tot geboortegewicht (g) en duur van de emenorroe 
(d). De lijnen geven de geschatte l-jaars-overlevingskans (p) weer. 
Beneden G hangt ρ af van zowel g als d. 
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2.4. RESULTATEN 
2.4.1. Sterfte, geboortegewicht en duur van de amenorroe 
Het verband tussen sterfte, geboortegewicht en amenorroeduur is 
weergegeven in fig. 1. Bovendien zijn hierin de schattingen van 
1-jaars-overlevingskansen op grond van de amenorroeduur (d) en 
gewicht (g) weergegeven. De geschatte overlevingskans boven de 1600 g 
is 0.9, onder 1600 g zijn deze kansen als lijnen van de geschatte 
overlevingskans van 0.1 tot en met 0.7, in de figuur getekend. Het 
valt op dat, zoals in de inleiding reeds werd geopperd, de over-
levingskans niet speciaal gebonden lijkt aan één variabele: indien de 
geschatte overlevingskans alléén van g, dan wel van d zou afhangen, 
zouden de lijnen verticaal, dan wel horizontaal lopen. 
2.4.2. Sterfte en duur van de amenorroe 
Indien men alleen kijkt naar het verband tussen sterfte en duur van 
de amenorroe krijgt men het volgende beeld: tot en met de 
amenorroeduur van 29 weken іэ de sterfte hoog: 77.8л (21 van de 27 
kinderen) overleed. Bij de amenorroeduur > 29 weken overleed 29.2% 
van de kinderen (26 van de 89) (fig. 2). Het "jongste" kind dat in 
leven bleef (en dat ook na 1 jaar geen afwijkingen had), was bij de 
geboorte 25 weken en 4 dagen oud en woog 940 g. 
2.4.3. Sterfte en geboortegewicht 
Indien de geboortegewichten onder de 1000 g onderverdeeld worden in 
groepen van 100 g, lijken de overlevingskansen vanaf een geboorte­
gewicht van 900 g toe te nemen (fig. 3). 
Onder de 900 g bleef slechts 1 van de 13 kinderen (7.7%) in leven. 
Dit kind werd geboren na een amenorroeduur van 32+5 weken en woog 
toen 710 g ( < 2.3e percentiel volgens KLOOSTERMAN (1970)). Na 1 jaar 
waren bij het kind geen afwijkingen aantoonbaar. Boven de 900 g 
bleven 68 van de 103 (66л) kinderen in leven. Ter vergelijking van 
onze cijfers met die uit de literatuur zijn in tabel 2 de over-
levingspercentages van de kinderen onder de 1000 en onder de 1500 g 
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Weken amenorrhoe 
Fiq. 2. Sterfte (tot 1 jaar na de berekende datum van de voldragen 
zwangerschap) procentueel uitgezet tegen duur van de amenorroe in 
weken. De cijfers tussen haakjes geven de absolute aantallen weer. 
2.4.4. Sterfte en aard van de partus 
Na een Sectio caesarea overleed 30.BS van de kinderen (12 van de 
39). Na vaginale baring overleed 45.5S van de kinderen (35 van de 
77). 
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Fig. 3. Sterfte (tot 1 jaar na de berekende datum van de voldragen 
zwangerschap) procentueel uitgezet tegen geboortegewicht. De cijfers 
tussen haakjes geven de absolute aantallen weer. 
2.4.5. Tijdstip van overlijden 
De kortste levensduur bedroeg 5 minuten; na 21 dagen overleden geen 
kinderen meer. Het bleek dat het overlijden in de 3 jaren naar een 
steeds later tijdstip verschoof (tabel 3): in 1976 overleed het 
grootste aantal kinderen binnen 24 uur; in 1977 overleed het grootste 
aantal kinderen in de 2e periode en in 197Θ overleden er in ieder van 
de 3 perioden vrijwel evenveel kinderen. 
2.4.6. Oorzaken van overlijden 
De doodsoorzaken van de kinderen zijn weergegeven in tabel 4. 
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Tabel 2; 
Overlevingskansen in 2 gewichtscategorieën; vergelijking van de 
literatuur en eigen gegevens 
Geboortegewicht Overlevingskans vanaf geboorte 
tot 1 jaar na berekende 
geboortedatum 
A s 1000 gram 
POMERANCE e.a. (197Θ) 
HACK е.a. (1979) 
DE LEEUW е.a. (1979) 
YU en HOLLINGSWORTH (1979) 
















В S 1500 gram 
DE LEEUW е.a. (1979) 
VOHR е.a. (1979) 
HACK е.a. (1980) 










( 32/ 51) 
( 30/ 70) 
Tabel 3; 
Tijdstip van overlijden per jaar per periode 
Levensperiode Aantal kinderen (%) 
1976 1977 1978 
- 24 uur 
24 uur - 7 dagen 
7 dagen - 28 dagen 
7 (50.0) 5 (31.2) 7 (38.9) 
5 (35.7) 9 (56.3) 6 (33.3) 
2 (14.3) 2 (12.5) 5 (27.8) 
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Tabel 4; 
Doodsoorzaken van 47 te vroeg geboren kinderen (n = 116) 
Doodsoorzaken Aantal kinderen (%) 
Hersenbloeding al of niet in combinatie met 23 (48.9) 
longafwijkingen 
Primaire oorzaak niet bij ΡΑ-onderzoek vast 10 (21.3) 
te stellen 
Longafwijkingen 9 (19.2) 
Aangeboren afwijkingen 3 ( 6.4) 
Sepsis 1 ( 2.1) 
Decompensatio cordis 1 ( 2.1) 
2.5. BESCHOUWING 
De overlevingskansen van te kleine en te vroeg geboren kinderen 
zijn de laatste jaren aanzienlijk gestegen (HACK e.a. 1979). Wij 
hebben getracht in ona ziekenhuis enig inzicht te krijgen in de 
prognosis guoad vitam van kinderen geboren vóór de 34e zwangerschaps-
week. Onze aantallen zijn klein, maar dat blijkt in de literatuur 
steeds het geval te zijn. Het probleem is onoplosbaar, tenzij men 
resultaten van langere perioden of uit meer klinieken te zamen 
neemt. Dit is niet aantrekkelijk omdat behandelingsmethoden snel ver-
anderen en verschillen van kliniek tot kliniek. Ons onderzoek geldt 
de overlevingskansen van kinderen in ons ziekenhuis. In veel publi-
katies is het belangrijkste en enige criterium voor de prognose het 
geboortegewicht; dit gewicht is echter pas na de geboorte bekend. Het 
te schatten gewicht is voor de obstetricus slechts van betrekkelijke 
waarde, omdat het klinisch vaak wordt onderschat (PAUL e.a. 1979), 
hetgeen de behandeling zeer ongunstig kan beïnvloeden als het ge-
schatte gewicht afzien van behandeling impliceert. De zwangerschaps-
duur als objectief gegeven is voor de obstetricus ten minste zo be-
langrijk als het geschatte geboortegewicht, maar in fig. 1 komt 
duidelijk tot uiting dat amenorroeduur en geboortegewicht niet af-
zonderlijk mogen worden beschouwd. Uit fig. 1 is binnen onze groep 
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weliswaar eenvoudig te berekenen (zonder mathematisch model) hoe de 
overlevingskansen per week en gewichtsklasse zijn, maar dat heeft bij 
een dergelijk kleine populatie weinig waarde. Er bestaan immers 
discontinue overgangen! men kan bijvoorbeeld berekenen dat de over-
levingskans tussen 182 en 189 dagen bij 800 g 0% en bij ca. 950 g 
ineens 50% is, terwijl aangenomen mag worden det de overlevingskansen 
in werkelijkheid geleidelijk toenemen bij zowel toenemende zwanger-
schapsduur als toenemend gewicht. Een mathematisch model daarentegen 
beschrijft de kansen continu. Aangezien (op grond van de ervaring) 
aangenomen mag worden dat deze kansen sterker variëren bij geringer 
geboortegewicht, verkozen wij deze continue kansen vooral in dit 
gebied te beschrijven en voor grotere gewichten deze kansen als 
vrijwel constant te beschouwen. Uiteraard is de l-jaars-overlevlngs-
kans boven een bepaald gewicht (in ons model ca. 1600 g) klinisch 
gezien niet constant en neemt deze toe met toenemend gewicht, maar 
relatief gezien veel minder in het gebied vanaf ca. 90% dan daaronder 
(van bijna 0% tot ca. 90%). In fig. 1 is weergegeven hoe de over-
levingskansen In onze populatie zich verhouden tot gewicht en 
zwangerschapsduur indien deze kansen met behulp van een mathematisch 
model worden berekend. 
Men dient een en ander vooralsnog met reserve te beschouwen: de 
populatie is klein en een dergelijke benadering van overlevingskansen 
moet eerst zorgvuldig aan de praktijk getoetst worden alvorens ze de 
klinische besluitvorming mag beïnvloeden. Bovendien is het model op 
een bepaald punt niet erg realistisch: bij 1600 g komen ook in het 
model discontinue overgangen van overlevingskansen voor: met name In 
dit gebied (en daarboven) dient het model met reserve geïnterpreteerd 
te worden. 
De belangrijkste toepassing ven een dergelijk model In de kliniek is 
het gebied ver onder de 1600 g. 
Bij heel jonge en (te) lichte kinderen kan een dergelijk model 
misschien de vraag van de toekomstige ouders helpen beantwoorden hoe 
de overlevingskans voor een kind bij benadering zal zijn. In het 
model zijn 3 kinderen opgenomen met niet met het leven verenigbare 
congenitale afwijkingen. Men moet uiteraard bij het opstellen van een 
dergelijk model wel ermee rekening houden of het tijdens de zwanger-
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schap mogelijk was de diagnose te stellen. Indien de kinderen van de 
6 vrouwen met diabetes mellitus zeer zwaar zouden zijn geweest, zou 
daarvoor hetzelfde hebben gegolden. Ondanks alle beperkingen die men 
bij het hanteren van dergelijke modellen moet onderkennen, meenden 
wij toch dat het zin heeft deze methode in onze bespreking te be-
trekken, omdat ze wellicht in de toekomst waarde zal krijgen bij de 
beoordeling van situaties op grond van amenorroeduur en gewicht. 
Om onze resultaten te kunnen vergelijken met literatuurgegevens (zie 
tabel 2) werd het verband tussen prognose en gewicht en duur van de 
amenorroe ook nog apart beschreven. Hieruit blijkt de verbetering van 
de prognosis quoad vitam vanaf een geboortegewicht van 900 g en een 
amenorroeduur van 29 weken. Bij de beschouwing van tabel 2 dient men 
te bedenken dat alléén de populaties van VAN DOORNIK e.a. (1980), DE 
LEEUW e.a. (1979) en KUMAR e.a. (1980) vergelijkbaar zijn met de onze 
doordat de groepen kinderen alleen uit de eigen kliniek afkomstig 
zijn. Bovendien worden onze cijfers mogelijk ongunstig beïnvloed 
doordat in onze groep geen kinderen zijn die bij de geboorte "ouder" 
dan 33 weken waren, terwijl VOHR e.a. (1979), HACK e.a. (1980) en VAN 
DOORNIK e.a. (1980) "very low birth weight infants" ( Й 1500 g) be­
schrijven, ongeacht de duur van de amenorroe bij de geboorte. Bij­
voorbeeld YU en H0LLINGSW0RTH (1979) hebben alleen "appropriate for 
gestational age infants" in hun groep opgenomen. Alleen de populatie 
en overlevingscijfers van KUMAR e.a. (1980) zijn dan nog vergelijk­
baar met de onze. Bij DE LEEUW e.a. (1979) vinden wij voor een 
zwangerschapsperiode vergelijkbaar met de onze een overlevings-
percentage van 72.7 (202/278; in onze populatie 59.5, 69/116). De 
getallen van DE LEEUW e.a. (1979) in tabel 2 zijn echter niet ge­
relateerd aan zwangerschapsduur van minder dan 34 weken. 
Indien gekeken wordt naar het verband tussen sterfte en aard van de 
partus blijkt dat na vaginale baring het sterftepercentage niet lager 
ligt (45.5) dan na Sectio caesarea (30.8). Dit komt overeen met wat 
in de literatuur beschreven is (STEWART e.a. 1977). Misschien is dit 
te verklaren doordat bij ons kinderen voor de 29e week zelden met 
behulp van Sectio caesarea werden geboren en deze ingreep plaatsvond 
bij de wat oudere kinderen, die bovendien in relatief goede toestand 
ter wereld kwamen. Bovendien is de meest voorkomende indicatie voor 
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Sectio caesarea foetale nood, waarbij de kinderen door de stress vaak 
grotere longrijpheid kunnen ontwikkelen (SHIELDS en RESNIK 1979). 
Natuurlijk zal men trachten aectio caesarea die geïndiceerd is , uit 
te stellen tot goede longrijpheid van het kind bereikt is, maar dit 
is helaas niet altijd mogelijk. Wij hebben de indruk dat men er 
(indien men door de toestand van het kind daartoe gedwongen wordt en 
niet besloten heeft van de behandeling af te zien) beter aan doet om 
zelfs bij onvoldoende longrijpheid het kind - zolang het nog in 
relatief goede toestand is - via een Sectio caesarea aan de kinder-
arts over te dragen, dan af te wachten en later het kind in slechtere 
omstandigheden (na vaginale geboorte of na aectio caesarea) alsnog 
aan de kinderarts over te dragen. 
Bij de kinderen die overleden, kan over het tijdstip van overlijden 
het volgende gezegd wordeni een belangrijke waarneming, die ook bij 
anderen is gedaan (HACK e.e. 1980), is onzes inziens dat bij de 
kinderen die overlijden, het overlijden naar een later tijdstip is 
verschoven. Aangezien de meeste klinieken perinatale sterfte opgeven 
tot en met 7 dagen na de geboorte, betekent dit dat het toenemende 
aantal kinderen dat hierna overlijdt niet in de statistiek van de 
perinatale sterfte is opgenomen. 
De doodsoorzaken zijn weergegeven in tabel 4. Een zeer belangrijke 
doodsoorzaak was hersenbloeding. Dit werd ook beschreven door KOLLEE 
e.a. (1979). Vaak werden ook longafwijkingen als doodsoorzaak opge-
geven of een combinatie van longafwijkingen en hersenbloeding. Dit 
komt overeen met de bevindingen van YU en HOLLINGSWORTH (1979). 
De conclusie .lijkt te zijn dat op grond van literatuurgegevens en op 
grond van eigen bevindingen de overlevingskansen van de beschreven 
groep kinderen een actieve aanpak door obstetricus en kinderarts 
rechtvaardigen. Of dit ook geldt voor de morbiditeit van de in leven 
gebleven kinderen zal worden besproken in een volgend artikel 
(SPORKEN e.a. 1982). 
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2.6. SUMMARY 
The prospects of children delivered prior to the 34th week of 
pregnancy. I. Mortality. - In the Sint Radboud Hospital at Nijmegen 
during the period 1976 - 1979, 119 children were delivered alive 
prior to the 34th week of pregnancy. The lightest child to survive 
(without abnormalities) had a birth weight of 710 g, the "youngest" 
child to survive (without abnormalities) was 25 weeks and 4 days old 
at the time of parturition. 
66.4% Of the children were delivered vaginally (proportion of sur­
vival 54.5Й), the others were delivered by caesarean section (pro­
portion of survival 69.2%). The proportion of survival of children 
with a birth weight £ 1000 g amounted to 38.55S, that of children with 
a birth weight of < 1500 g, to 42.9%. 
In the course of the period of investigation, the moment of death 
appeared to occur gradually later, so that some of the children were 
not included in the records on perinatal mortality. The one-year 
survival was considered in correlation with the birth weight, with 
the duration of amenorrhoea and with both, which led to a mathema-
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3.1. SAMENVATTING 
Retrospectief werd een onderzoek gedaan naar de morbiditeit bij 69 
in leven gebleven kinderen geboren vóór de 34e zwangerschapsweek, in 
de periode 1976 - 1979. 
In het eerste uur ne de geboorte moesten 19 kinderen (27.58) worden 
behandeld. In de eerste 28 dagen hadden 6 kinderen (9.2Й) neurolo­
gische afwijkingen, 14 kinderen (20.3%) hadden infecties en bij 37 
kinderen (63.8%) deden zich ademhalingsmoeilijkheden voor. Eén jaar 
na de berekende geboortedatum bij partus h terme hadden 3 kinderen 
(4.5%) ontwikkelingsstoornissen in ernstige, en 6 kinderen (9.1%) in 
minder ernstige vorm. De bijzondere nadere omstandigheden worden 
beschreven. 
Geconcludeerd wordt dat bij onze groep kinderen de vraag óf het kind 
in leven zal blijven belangrijker is dan de vraag hóe het kind over-
leeft. 
Instituut voor Obstetrie en Gynaecologie^, Instituut voor Kinder-
geneeskunde^, St. Radboudziekenhuia, Universiteit Nijmegen. Thans: 
Afdeling Neonatologies, Wilhelmina Kinderziekenhuis, Utrecht. 
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3.2. INLEIDING 
Eerder in dit tijdschrift bespraken wij de overlevingskans van 
prematuur en immatuur geboren kinderen die werden geboren vóór de 34e 
zwangerschapsweek, en vergeleken wij onze bevindingen met die uit de 
literatuur (HEIN e.a. 1982). Het bleek dat ten aanzien van de sterfte 
de gezamenlijke inspanning van obstetricus en neonatoloog bemoedigend 
is. Een belangrijke vraag is echter of hierdoor ook het percentage 
gehandicapte kinderen sterk toeneemt. Nog niet lang geleden was dit 
inderdaad het geval (HOLT 1970), maar vanaf het begin van de jaren 
zeventig werd duidelijk dat het percentage gehandicapte kinderen in 
de groep van de kleine en te vroeg geboren pasgeborenen kon worden 
verlaagd (RAWLINGS e.a. 1971). De kwaliteit van het voortbestaan 
lijkt thans in deze groep ook op langere termijn goed te zijn (HACK 
e.a. 1979; PAUL e.a. 1979; SMOLDERS-DE HAAS e.a. 1979). In hoeverre 
dit ook van toepassing is op de in onze kliniek geboren kinderen werd 
door ons nagegaan. In dit artikel beschrijven wij het onderzoek naar 
de morbidltelt van in leven gebleven kinderen geboren vóór de 34e 
zwangerschapsweek. (De morbiditeit van kinderen die niet in leven 
bleven, wordt niet besproken). 
De termijn van 34 weken werd aangehouden, omdat de behandeling ven 
oudere prematuren betrekkelijk weinig moeilijkheden oplevert in 
verhouding tot de periode daarvóór, waarin vaak zeer moeilijke be-
slissingen moeten worden genomen, zoals het afzien van ingrijpen of 
toch het verrichten van partus arte praematurus. Omdat slechts 
kinderen bestudeerd konden worden die behandeld zijn volgens de 
huidige inzichten, maar de groep toch van voldoende omvang moest 
zijn, werden de kinderen geboren tussen 1 januari 1976 en 1 januari 
1979 in het onderzoek opgenomen. Om ook een voldoende lange periode 
voor na-onderzoek te verkrijgen, werden zij gevolgd gedurende 1 jaar 
na de berekende geboortedatum bij partus ò terme. 
3.3. PATIENTEN 
In de periode 1976 - 1979 werden in ons ziekenhuis 119 kinderen 
levend geboren vóór de 34e zwangerschapsweek. Van 3 kinderen waren 
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niet alle gegevens voor beoordeling beschikbaar. Van de overige 116 
kinderen waren 69 kinderen na een jaar in leven (59.5Ж); zij vormen 
het onderwerp van dit onderzoek. Voor gegevens over de zwanger­
schappen en de kinderen verwijzen wij naar het eerder In dit tijd­
schrift verschenen artikel van HEIN e.a. (1982). Met Sectio caesarea 
werden 27 kinderen geboren (1 in de 28e zwangerschapsweek, 5 in de 
29e week, 5 in de 30e week, 8 in de 31e week en 8 nadien). 
3.3.1. Beoordeling van het kind direct na de geboorte en bij het 
na-onderzoek 
Voor de verwerking van de bevindingen was enige schematisering 
nodig. Aangezien zich direct na de geboorte geheel andere afwijkingen 
voordoen dan korte of langere tijd daarna, wordt de morbiditeit 
beschreven voor 3 perioden. 
In het eerste uur direct na de geboorte werden de kinderen geobser­
veerd. Ieder ingrijpen (voor zover niet routinematig) wordt als 
niet-fysiologisch beschouwd; gesteld werd dat dan op enigerlei wijze 
morbiditeit bestaat. 
In de eerste 28 dagen. In deze periode komen 3 duidelijk van elkaar 
te onderscheiden complicaties voor: 
- Neurologische stoornissen die klinisch waarneembaar zijn en (of) 
vast te stellen door onderzoek van liguor cerebrospinalis, door 
computertomografie, elektro-encefalografie en echografie. 
- Infecties die klinisch waarneembaar zijn of slechts herkenbaar aan 
leukocytose met links-verschuiving, al of niet gepaard gaande met 
trombooenie. 
- Ademhalingsmoeilijkheden, te verdelen in: 
- respiratory-distress syndrome (RDS), naar ernst uit te drukken 
in het al of niet noodzakelijk zijn van "continuous positive 
airway pressure" (CPAP) of kunstmatige beademing na intubatie 
- "andere ademhalingsstoornissen" (aspiratie van vruchtwater, 
meconium of voedsel, pneumothorax, apnoe-aanvallen). 
In de periode na 28 dagen tot 1 jaar na de berekende datti« van partus 
& terme. In deze periode, die langer is dan berekend vanaf de ge­
boorte, werden de kinderen regelmatig door de kinderarts onderzocht. 
Aan het einde van die periode werden zij nogmaals beoordeeld op 
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afwijkingen in de zin van psychische retardatie en op neurologische 
stoornissen, zoals plegieën, paralyses of motorische retardatie. De 
kinderen werden beoordeeld naar lengte, gewicht, schedelomtrek en 
naar fysisch-diagnostische en neurologische maatstaven. De ontwik-
keling werd vastgesteld op geleide van de criteria zoals beschreven 
door ILLINGWORTH (1975). 
3.4. RESULTATEN 
3.4.1. De morbiditeit in het eerste uur na de geboorte 
Geen ingrijpende behandeling 12 kinderen (17.4S>) 
Alleen bufferoplossing 38 kinderen (55.1%) 
Bufferoplossing en beademing 11 kinderen (15.9Й) 
Idem en intubatie 5 kinderen ( 7.2%) 
Idem en hartmassage 3 kinderen ( 4.4%) 
69 kinderen 
50 Kinderen (72.5%) kregen geen bijzondere behandeling of er werd een 
bufferoplossing toegediend; voor 19 kinderen (27.5%) waren behalve 
deze toediening meer ingrijpende vormen van behandeling nodig. 
3.4.2. De morbiditeit vanaf het eerste levensuur tot en met de 
28e levensdag 
- Neurologische stoornissen. Van de 69 kinderen was het bij 4 
retrospectief niet mogelijk om met zekerheid te zeggen of er een 
neurologische stoornis had bestaan. Zes kinderen van de overige 65 
kinderen (9.2%) hadden neurologische afwijkingen (4 hadden 
epileptiforme insulten, 1 had klinische verschijnselen van 
hersenbloeding, en 1 kind had afwijkingen op het EEG zonder 
ernstige neurologische stoornissen). Deze 6 kinderen zijn geboren 
tussen de 31e en 33e zwangerschapsweek. 
- Infecties. Bij 14 van 69 kinderen (20.3%) zijn tekenen ven een 
infectie gevonden: bij 6 een sepsis en bij θ slechts een 
leukocytose met een links-verschuiving. (In onze groep kwamen 
meningitis of enterocolitis niet voor). Slechts 3 van de 14 
kinderen (21.4%) waren geboren vóór de 31e zwangerschapsweek. 
40 
Ademhalingsmoeilijkheden deden zich bij 37 van de 58 kinderen 
(63.85ó) voor; van 11 kinderen was de ziektegeschiedenis onvoldoende 
vastgelegd. 
Geen ademhalingsmoeilijkheden 21 kinderen (36.2%) 
RDS in lichte vorm 4 kinderen ( 7 2) 
RDS en CPAP 10 kinderen (17.2%) 
RDS en beademing 2 kinderen ( 3.4%) 
Andere ademhalingsstoornissen 21 kinderen (36.2%) 
Totaal aantal 58 kinderen 
(Opgemerkt dient te worden dat thans de kinderen met RDS niet meer op 
dezelfde wijze behandeld worden als ten tijde van het hier beschreven 
onderzoek). 
De waargenomen ziektebeelden in de eerste 28 dagen waren: 
Neurologische afwijkingen 6 kinderen ( 9.255) 
Infecties 14 kinderen (20.3%) 
(waarvan ernstig) (6 kinderen) 
Ademhalingsmoeilijkheden 37 kinderen (63.83») 
3.4.3. De movbiditeit in de periode vanaf de 29e levensdag tot 
1 jaar na de berekende datum van partus à terme 
Van de 69 kinderen konden wij van 3 kinderen geen betrouwbare 
gegevens meer achterhalen over hun neuromotorlsche ontwikkeling één 
jaar na de berekende geboortedatum; 2 werden aan de poliklinische 
controle onttrokken en waren ook niet elders onder controle en 1 was 
verhuisd naar onbekend adres. De neuromotorlsche ontwikkeling van de 
resterende 66 kinderen was: 
Ongestoord 57 kinderen (86.45S) 
Tetraplegia spastica 2 kinderen ( 3 %) 
Ernstig psychomotorisch geretardeerd 1 kind ( 1.555) 
Psychisch geretardeerd 2 kinderen ( 3 55) 
Motorisch geretardeerd 4 kinderen ( 6.1%) 
Totaal aantal 66 kinderen 
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De ontwikkeling van 57 (86.4$) van de 66 kinderen was op het tijdstip 
van 1 jaar na de berekende geboortedatum niet gestoord· Bij 9 
kinderen (13.655) was dit wel het gevalt 3 kinderen (4.5S) waren 
ernstig gestoord, 6 [9.1%) In minder ernstige mate. Van deze 6 
kinderen leken 2 in taalontwikkeling te zijn achtergebleven (voorals-
nog werd dit beschouwd als "psychische retardatie") en 4 kinderen 
konden op de laatste peildatum nog niet zitten of kropen op abnormale 
wijze (dit werd voorlopig beschouwd als "motorische retardatie ). Of 
er bij deze 6 kinderen Inderdaad werkelijke afwijkingen bestonden, 
was ten tijde van het laatste onderzoek nog niet met zekerheid vast 
te stellen. 
Van de 9 beschreven kinderen, 6 meisjes en 3 jongens, waren 3 langs 
vaginale weg geboren en 6 na Sectio caesarea; 4 kinderen waren uit 
meerlingzwangerschappen geboren. De minimale zwangerschapsduur in 
deze groep van 9 kinderen bedroeg 30 weken en 6 dagen. 
Bij geen enkel kind onder de 30 weken en 6 dagen werden stoornissen 
aangetoond. De maximale zwangerschapsduur bedroeg 33 weken en 0 
dagen. Het jongste kind dat zonder afwijkingen in leven bleef, werd 
geboren na een amenorroeduur van 25 weken en 4 dagen en woog 940 g 
(75-90e percentiel volgens KLOOSTERMAN (1970)). Van de 9 gestoorde 
kinderen hadden slechts 2 kinderen een gewicht ven minder dan 1500 g 
(970 resp. 1300 g). Slechts één van de θ kinderen met een geboorte­
gewicht onder de 10e gewichtspercentiel volgens KLOOSTERMAN had na 1 
jaar afwijkingen. 
In tabel 1 is de morblditeit van de 9 kinderen na 1 jaar in relatie 
tot die in het eerste levensuur en in de eerste 28 levensdagen weer­
gegeven. Van de 9 kinderen zijn er 5 in het eerste uur na de geboorte 
beademd (dit is 26% van het totale aantal dat in het eerste levensuur 
beademd moest worden). Deze 5 kinderen hadden eveneens ademhalings­
moeilijkheden in de eerste 28 levensdagen, evenals nog 3 andere 
kinderen uit de groep van 9, zodat in totaal 8 van de 9 kinderen met 
эtoorntsen na 1 jaar, in de eerste 28 dagen ademhalingsmoeilijkheden 
hadden (dit is 22% van het totale aantal kinderen met ademhalings­
moeilijkheden in de eerste 28 levensdagen). Van deze 8 kinderen met 
ademhalingsstoornissen in de eerste 28 levensdagen hadden er 2 boven­
dien een sepsis. (Dat wil zeggen dat 33% van het totale aantal 
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kinderen met een sepsis in de eerste maand na 1 jaar neurologische 
afwijkingen had en dat 3 kinderen vroege neurologische stoornissen 
hadden, zodat 50% van het totale aantal kinderen met vroege neurolo-
gische stoornissen ook na 1 jaar nog neurologische stoornissen had). 
Eén kind dat na 1 jaar ernstig neuromotorisch gestoord was, had 
eerder (direct na de geboorte en in de periode daarna) geen enkele 
afwijking. 
Tabel 1; 
Morbiditeit van de 9 kinderen die na 1 jaar nog stoornissen hadden, 






























































Uit de beschreven complicaties die zich binnen het eerste uur na de 
geboorte en gedurende de eerste 28 levensdagen voordeden, blijkt dat 
de begeleiding van de beschreven 69 kinderen die in leven waren na 
een jaar zeer intensief Is. Hierop werd door VERSLUYS in dit tijd-
schrift in 1979 reeds uitvoerig ingegaan. Direct bij de geboorte had 
27.5% van deze kinderen Intensieve behandeling nodig (overigens wordt 
thans veel minder gebruik gemaakt van bufferoplossingen dan ten tijde 
van het hier beschreven onderzoek). 
In de eerste 28 dagen kregen 6 hunner (9.2ÎS) neurologische stoor-
nissen. Opmerkelijk is dat het niet de meest onrijpe kinderen waren, 
want alle kinderen zijn geboren tussen de 31e en 33e zwangerschaps-
week. Bij 14 kinderen (20.38) kwamen infecties voor In de eerste 28 
dagen. Dit waren voornamelijk de wat oudere kinderen: slechts 3 waren 
geboren vóór de 31e zwangerschapsweek. Het vaakst deden zich adem-
halingsstoornissen voor (63.BA). 
Het aantal gehandicapte kinderen na 1 jaar lijkt niet hoog te zijn: 
na 1 jaar hadden 57 van de 66 kinderen (86.4S) die voor na-onderzoek 
kwamen geen afwijkingen. Bij 9 kinderen (13.6%) was dit wel het 
geval. Slechts bij 3 van de 66 kinderen (4.5S) werden na 1 jaar 
duidelijke afwijkingen gevonden (bij één van hen zonder dat afwij-
kingen tevoren waren opgemerkt!). 
Bij de 6 overige kinderen (9.IS) bestonden minder ernstige stoornis-
sen waarvan bij het afsluiten van het onderzoek niet kon worden ge-
zegd of de afwijkingen van blijvende aard zouden zijn. 
Evenals bij het onderzoek van VAN DOORNIK e.a. (1980) was In onze 
groep asfyxie een belangrijke verwikkeling: 5 van de 9 kinderen met 
afwijkingen na 1 jaar werden al in het eerste uur na de geboorte 
beademd en 8 hadden ook ademhalingsstoornissen in de eerste 28 
dagen. Slechts 3 van de 9 kinderen hadden neurologische stoornissen 
in de eerste 28 dagen (maar 50% van de kinderen met neurologische 
stoornissen na de geboorte bleek na 1 jaar nog stoornissen te 
hebben). Twee van de 6 kinderen met een sepsis na de geboorte (33%) 
waren na 1 jaar nog (in lichte mate) neurologisch gestoord. 
Met betrekking tot het geboortegewicht blijkt dat slechts 2 van de 9 
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kinderen die na 1 jaar gestoord waren, bij de geboorte minder dan 
1500 g wogen, dat wil zeggen 2 van de 30 kinderen met een geboorte-
gewicht van 1500 g of minder (6.7!·) hadden na 1 jaar nog neurolo-
gische stoornissen. 
Bezien wij onze cijfers van kinderen met een geboortegewicht van 1000 
g of minder dan blijkt dat van de 10 in leven gebleven kinderen onder 
de 1000 g slechts één (10Й) ernstige neurologische afwijkingen na 1 
jaar had. In tabel 2 zijn onze gegevens vergeleken met de literatuur 
over groepen kinderen die enigszins op de onze lijken. De tabel dient 
slechts om in grote lijnen een indruk te geven van de resultaten van 
andere centra, want de cijfers zijn niet met elkaar, en met de onze 
te vergelijken: in alle publikaties (behalve de publikatie van KUMAR 
e.a. (1980)) betreft het kinderen uit eigen kliniek met daarnaast ook 
kinderen die van elders werden overgeplaatst. 
Tabel 2; 
Publikaties over kinderen met een geboortegewicht van 1500 g of 
minder en met ernstige neurologische afwijkingen 
Auteurs Percentage kinderen met 
neuromotorische afwijkingen, 
naar geboortegewicht 
< 1500 g < 1000 g 
LUBCHENCO e.a. (1972) 
FITZHARDINGE en RAMSEY (1973) 
STEWART en REYNOLDS (1974) 
STEWART e.a. (1977) 
HACK e.a. (1979) 
VERSLUYS (1979) 
VOHR e.a. (1979) 
YU en H0LLINGSW0RTH (1979) 
VAN DOORNIK e.a. (1980) 












Dit onderzoek 6.7 10.0 
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In alle publikaties worden de kinderen op niet-vergelijkbare tijd-
stippen (en volgens van elkaar verschillende criteria) beoordeeld. 
Alleen in het artikel van KUMAR e.a. (1980) is de zwanqerschapsduur 
vergelijkbaar met die van onze populatie. 
Bij dysmaturitas zouden meer handicaps ontstaan: VOHR e.a. (1979) 
beschreven dat bij dysmaturen onder de 10e gewichtspercentiel meer 
handicaps voorkomen dan bij kinderen met een zelfde gewicht die 
"appropriate for gestational age" zijn, maar HACK e.a. (1979) konden 
dit niet bevestigen. In onze groep had slechts 1 van de 8 dysmaturen 
na 1 jaar neuromotorische afwijkingen, maar deze subgroep is te klein 
om hieraan conclusies te kunnen verbinden. 
Indien gekeken wordt naar de duur van de amenorroe, valt op dat na 1 
jaar géén van de 15 kinderen vóór de 31e zwanqerschaosweek geboren, 
afwijkingen had; het jongste kind met neurologische stoornissen was 
bij de geboorte 30 weken en 6 dagen oud. Hier geldt dus hetzelfde als 
wij reeds bij de morbiditeit in de eerste dagen beschreven. Er was 
een minder sterk verband tussen morbiditeit en gewicht en duur van 
amenorroe dan wij hadden vermoed. 
3.6. ENKELE CONCLUSIES 
Hoewel het aantal waarnemingen klein is en de periode van na-onder-
zoek kort, menen wij toch dat enkele voorzichtige uitspraken over de 
morbiditeit en de neuromotorische ontwikkeling kunnen worden gedaan. 
Over gedragsstoornissen mogen wij echter, o.a. op grond van de korte 
duur van na-onderzoek geen uitspraken doen. 
- In onze groep blijkt 4.5% van de kinderen na 1 jaar ernstig ge-
handicapt te zijn en 9.1% in minder ernstige mate. Bij deze 9.1% is 
het de vraag of de beschadiginaen blijvende gevolgen zullen hebben. 
- Misschien zou geconcludeerd mogen worden dat afwijkingen in de 
eerste maand prognostische betekenis hebben voor afwijkingen op 
latere leeftijd: vroege neuroloqische stoornissen lijken een som-
bere prognose te hebben. 
- Het valt op dat het niet de jongste kinderen zijn die neurologische 
afwijkingen hebben, maar dat alle gestoorde kinderen geboren zijn 
in of na de 31e zwangerschapsweek. Bovendien zijn het niet de 
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lichtste kinderen. 
- Het blijkt dat binnen onze groep de zwanqerschapsduur of het ge-
wicht van het kind van veel minder belang is voor de prognose bij 
morbiditeit, dan voor de prognose van de overlevingskans. Indien de 
obstetricus in bepaalde omstandigheden gedwongen is in een vroegere 
fase van de zwangerschap te kiezen tussen afzien van ingrijpen of 
actief handelen, lijkt op grond van onze uitkomsten de vraag óf het 
kind wel in leven zal blijven veel belangrijker dan de vraag hde 
het kind overleeft. 
- Uiteraard dient men de uitkomsten van een klein onderzoek als het 
onze nog met reserve te beschouwen. 
3.7. SUMMARY 
The prospects of children delivered prior to the 34th week of preg-
nancy. II. Morbidity. - A retrospective study was made of the mor-
bidity among 69 surviving children born prior to the 34th week of 
pregnancy in the period 1976 - 1979. 
Nineteen children (27.5*) required treatment during the first hour 
after delivery. In the course of the first 28 days, 6 children (9.2S) 
presented neurological abnormalities, 14 children (20. ЗЙ) had in­
fections and 37 children (63.8Й) had respiratory problems. One year 
after the calculated date of delivery, 3 children (4.55») exhibited 
severe and 6 children (9.15») milder disorders of development. The 
specific circumstances are described in some detail. 
It is concluded that in children belonging to this category, the 
question whether the child will survive is of greater importance than 
the question how it will survive. 
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4.1. SAMENVATTING 
De overleving van 188 kinderen, levend geboren voor de 34e zwanger-
schapsweek, is onderzocht in relatie tot zowel geboortegewicht als 
zwangerschapsduur. Er wordt een loqistisch model gebruikt, dat, 
gebaseerd op deze parameters, de kansen van l-jaars-overleving van 
relatief kleine populaties op een continue wijze beschrijft. Hoewel 
een gemeten geboortegewicht kan verschillen van een geschat geboorte-
gewicht, stelt deze methode de perinatoloog in staat om reeds vóór de 
geboorte overlevingskansen te schatten, indien hij de zwangerschaps-
duur en het geschat geboortewicht weet. 
Sleutelwoorden: 
Mortaliteit; prematuriteit; voorspelling. 
Instituut voor Obstetrle en Gynaecologie^, Mathematisch Statistische 
Adviesafdeling^, Instituut voor Kindergeneeskunde', St. Radboud-
ziekenhuis, Universiteit Nijmegen. 
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4.2. INLEIDING 
Door de sterk verbeterde vooruitzichten gua overleving van zeer 
jonge premature kinderen in de afgelopen jaren, ia de vraag naar 
perinatale intensieve zorg aanzienlijk gestegen, zowel in ons zieken-
huis als overal elders. 
Naarmate we meer te maken krijgen met deze groep kinderen, worden we 
steeds vaker geconfronteerd met het nemen van beslissingen ten aan-
zien van het obstetrisch beleid (beëindiging van de zwangerschap of 
nog niet) in een relatief vroeg stadium van de zwangerschap. Over het 
algemeen zijn deze beslissingen gebaseerd op eigen ervaring en op 
resultaten afkomstig uit de literatuur, maar hier stuit men op 
diverse problemen. De resultaten moeten van recente datum zijn. De 
meeste auteurs relateren de prognose van het kind aan geboortegewicht 
en enkele anderen aan zwangerschapsduur. Echter, zowel geboorte-
gewicht als zwangerschapsduur zijn zeer belangrijk voor de prognose 
(LUBCHENCO e.a., 1972; WILLIAMS e.a., 19B2; KOOPS e.a., 1982; 
CRENSHAW e.a., 1983; WORTHINGTON e.a., 1983), maar er is weinig 
literatuur beschikbaar, waarin rekening gehouden wordt met zowel 
geboortegewicht als zwangerschapsduur van kinderen, die bovendien 
recent geleden geboren zijn. Misschien mag men zelfs de bevindingen 
afkomstig uit een onderzoek niet gebruiken in populaties van ver-
scheidene andere ziekenhuizen en wij zijn het eens met MILLIGAN e.a. 
(1984), die beweren dat iedere kliniek, die betrokken is bij de zorg 
van deze groep kinderen, steeds opnieuw zijn eigen overlevings-
statistieken moet maken, om deze dan te kunnen gebruiken bij te nemen 
beslissingen. In dit artikel zullen wij een methode beschrijven 
waarmee dergelijke overlevingsstatistieken gemaakt kunnen worden, 
zelfs van relatief kleine populaties. Wij zullen eerst de l-jaars-
overleving laten zien van 188 kinderen, levend geboren in ons zieken-
huis voor de 34β zwangerschapsweek in relatie tot zowel geboorte­
gewicht als zwangerschapsduur. Daarna zal een logistlsch model ge­
toond worden, waarin de l-jaars-overlevingskansen van kinderen ge­
boren voor de 34e zwangerschapsweek beschreven worden, gebaseerd op 
geboortegewicht en zwangerschapsduur. 
Door dit model te gebruiken, kan de obstetricus binnen zijn eigen 
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ziekenhuispopulatie, de l-jaars-overleving schatten, indien zwanger-
schapsduur en geschat geboortegewicht bekend zijn. 
Aangezien zeer moeilijke beleidsbeslissingen met name genomen moeten 
worden in een relatief vroeg stadium van de zwangerschap, kozen wij 
in dit onderzoek de 34e zwangerschapsweek als bovengrens. Het onder-
zoek omvat een periode van 3 jaar, omdat over een langere tijds-
periode door mogelijke beleidsveranderingen, de kinderen niet meer 
beschouwd zouden kunnen worden als behorende tot een en dezelfde 
populatie. Wij wilden kinderen onderzoeken, die recent geleden ge-
boren zijn, maar tegelijkertijd was natuurlijk ook een redelijke 
periode van na-onderzoek gewenst om de overleving te bestuderen. 
Daarom werd de 1 jaars sterfte onderzocht. 
4.3. MATERIAAL EN METHODEN 
Tussen 1 januari 1979 en 1 januari 1982 zijn in het St. Radboud-
ziekenhuis 191 kinderen levend geboren vóór de 34e zwangerschaps-
week. Bij drie kinderen kon geen na-onderzoek plaatsvinden, zodat de 
gegevens van 188 kinderen bestudeerd konden worden. 
De 1 jaars sterfte werd gerelateerd aan zwangerschapsduur in dagen en 
gemeten geboortegewicht in grammen (g). Met betrekking tot de meeste 
kinderen was de zwangerschapsduur bekend. Deze werd gewoonlijk 
berekend vanaf de eerste dag van de laatste menstruatie (waarbij 
gecorrigeerd werd indien er sprake was van een lange menstruele 
cyclus) en, in geval van twijfel, bevestigd ofwel door een vroeg in 
de zwangerschap verrichte echoscopische kruin-stuit lengte bepaling, 
ofwel door de ovulatiedatum, zoals bleek uit de stijging van de 
basale lichaamstemperatuur, ofwel door klinisch onderzoek door een 
ervaren obstetricus. Wij maakten een indeling in 4 perioden voor wat 
betreft het tijdstip van overlijden: (1) binnen 24 uur, (2) tussen 24 
uur en 7 dagen, (3) tussen 7 dagen en 28 dagen postpartum (4) vanaf 
28 dagen tot 1 jaar postpartum. 
De gemiddelde zwanqerschapsduur was 29 weken + 4 dagen (spreidinqs-
breedte: 25+0 _ d H was het jongste kind dat levend geboren was - tot 
33+0). Het gemiddelde geboortegewicht bedroeg: 1386.5 g (spreidings-
breedte: 570-2740 g). De gemiddelde leeftijd van de moeders was 27.4 
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jaar (spreidingabreedtei 15-44 jaar)« Enkele belangrijke gegevens van 
de kinderen zijn weergegeven in tabel 1. Bij alle bevallingen vond 
foetale bewaking met behulp van cardiotocoqrafie plaats· 77 Kinderen 
werden geboren via een •ectio caesarea (71 sectio'з ), meestal op 
indicatie van foetale nood· 
(In het oorspronkelijke artikel in de European Зоигпаі of Obstetrics, 
Gynecology and reproductive Biology zijn in tabel I per abuis 143 
eenlingen, 45 kinderen ven meerlingen, 109 vaginaal geboren kinderen 
en 79 per sectio geboren kinderen beschreven. Deze verschillen met de 
aantallen, zoals afgebeeld in tabel 1 alhier, hadden geen conse­
quenties voor de resultaten, behoudens een lete groter verschil in 
mortaliteitspercentagea tussen eenlingen en kinderen uit meerlings­
zwangerschappen, in tabel 2 alhier). 
Tabel 1: 
Enkele belangrijke gegevens van de bestudeerde populatie: 
aantal % 
Eenlingen 





Kinderen uit eigen populatie 
Kinderen geboren na intra-uteriene verwijzing 
85 verwezen door ander ziekenhuis, 
31 verwezen door huisarts of verloskundige 
4.5.1, Statistische methoden 
De l-jaars-overlevingskans, p, wordt beschouwd als een functie van 
zowel geboortegewicht, g (in kg), en zwangerschapsduur, d (in dagen 
na de eerste dag van de laatste menstruatie). Voor de relatie tussen 


















gezien de interactie term tussen g en d niet inbegrepen was in het 
model ten gevolge van een correlatie coëfficiënt > 0.995 tussen deze 
interactie en g. Aangezien wij vooral geïnteresseerd waren in kinde-
ren met een laag geboortegewicht, werd verder aangenomen dat boven 
een zekere grenswaarde G (onbekend) van g, de waarde van ρ als con­
stant kan worden beschouwd. Een zelfde veronderstelling voor zwanger­
schapsduur d is niet gemaakt, omdat in dit onderzoek de zwanger­
schapsduur al beperkt was tot de 34e zwangerschapsweek. 
Amenorrhoeduur (dagen) 
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Fig. 1. Eén jaars overleving in relatie tot zwangerschapsduur in 
dagen (d) en geboortegewicht in kilogram (g). De schuine 
lijnen geven de geschatte overlevingskansen weer. 
Π , in leven gebleven kind; +, kind is overleden. 
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Alle schattingen binnen het model zijn berekend volgens maximale 
waarschijnlijkheidsmethoden, waarbij gebruik is gemaakt van een 
gemodificeerde versie van een computer programma geschreven door LEE 
(1974). De (maximale waarschijnlijkheids) schatting G voor G werd 
bepaald door achteenvolgens voor G de waarden 1.0 kg, 1.1 kg, 1.2 kg 
etc. in te vullen. G bleek 1.6 kg te zijn. De op deze wijze gevonden 
schattingen van 1-jaars-overlevingskansen zijn weergegeven in fig. 1. 
4.4. RESULTATEN 
De mortaliteit van de bestudeerde groep was 31.4Й (59/18B). In 
tabel 2 is te zien dat er nauwelijks verschil is in de mortaliteits-
percentages tussen jongens en meisjes en tussen eenlingen en kinderen 
uit meerlingzwangerschappen. 
4.4.1. Mortaliteit, geboortegewicht en zwangerschapsduur 
De relatie tussen mortaliteit, geboortegewicht en zwangerschapsduur 
is weergegeven in fig. 1. Hierin is tevens aangegeven de schattingen 
van 1 jaars overlevingskansen gebaseerd op zwangerschapsduur (d) en 
geboortegewicht (g). De geschatte overlevingskans boven 1.6 kg is 
0.82; onder 1.6 kg zijn deze kansen als lijnen van 0.10 t/m 0.90 
getekend. 
Wij hebben de l-jaars-overlevingskansen, gebaseerd op zwangerschaps­
duur en geboortegewicht, ook apart berekend voor jongens, meisjes, 
eenlingen en kinderen uit meerlingzwangerschappen. Het bleek dat de 
overlevingskanslijnen van ieder der bovengenoemde subgroepen hetzelf­
de verloop hadden als de lijnen zoals die voor de hele groep in fig. 
1 zijn weergegeven. 
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Tabel 2: 
Mortaliteitscijfers van de bestudeerde groep, jongens, meisjes, een-






Kinderen van meerlingzwangerschappen 
Tabel 3: 
Tijdstip van overlijden post partum 
binnen 24 uur 
na 24 uur en binnen 7 dagen 
na 7 dagen en binnen 28 dagen 























4.4.2. Tijdstip van overlijden 
Het tijdstip van overlijden post partum is weergegeven in tabel 3. 
4.4.3. Doodsoorzaken 
De doodsoorzaken zijn weergegeven in tabel 4. 
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Tabel 4: 

























(9 in combinatie met Hyaliene membranen ziekte) 
Longpathologie 




Congenitale afwijkingen niet met leven verenigbaar 
Sepsis 
Tumor 
Immaturités (3 geen obductie) 
Asfyxie (2 geen obductie) 
Cardio-respiratoire insufficiëntie (1 geen obductie) 
Onbekend (2 geen obductie) 
4.5. DISCUSSIE 
In dit onderzoek werd mortaliteit gerelateerd zowel aan geboorte-
gewicht als aan zwangerschapsduur en presenteerden wij een methode 
waarmee kanslijnen voor relatief kleine populaties weergegeven kunnen 
worden. Hoewel de relaties van endere factoren (zoals bijvoorbeeld 
prematuur gebroken vliezen of intra uteriene groeivertraging) met 
sterfte belangrijk zijn, hebben wij deze niet afzonderlijk onder-
zocht, omdat dan de aantallen te klein zullen zijn. 
Wij kozen voor een continue beschrijving om de volgende reden: wan-
neer het geboortegewicht (g) en de zwangerachapsduur (d) bekend zijn 
zoals weergegeven in fig. 1, kan men natuurlijk gemakkelijk (zonder 
een logistlach model) berekenen, hoe de overlevingskansen zijn per 
zwangerschapsweek en per gewichtscategorie. Bijvoorbeeld, tussen 203 
en 210 dagen in gewichtscategorie 600-700 g, werden slechts 2 kinde-
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ren geboren, die beiden in leven bleven: het overlevingspercentaqe is 
dan 100%. Bij dezelfde zwangerschapsduur, maar in gewichtscategorie 
700-800 g werden eveneens 2 kinderen geboren, die belden overleden: 
het overlevingspercentaqe is dan 0Й. Dergelijke discontinue over­
gangen van overlevingskansen zijn natuurlijk niet realistisch, omdat 
de overlevingskansen geleidelijk toenemen bij zowel een toename van 
zwangerschapsduur als geboortegewicht. Daarom maakten wij gebruik van 
een logistisch model, dat deze kansen op een continue wijze be­
schrijft. Aangezien wij met name geïnteresseerd zijn in de over-
levingskansen in de lagere categorieën qua geboortegewicht en 
zwangerschapsduur, wilden wij deze continue kansen vooral in deze 
categorieën beschrijven. Wat betreft de zwangerschapsduur werd dit 
bereikt door het onderzoek te beperken tot kinderen geboren vóór de 
34e zwangerschapsweek. Wat betreft het geboortegewicht werd een 
berekening uitgevoerd, zoals beschreven in het hoofdstuk statistische 
methoden; dit bleek 1600 g te zijn. Klinisch gezien, zijn de over-
levingskansen boven de 34e zwangerschapsweek en boven de 1600 g 
natuurlijk niet constant en eveneens gerelateerd aan zwangerschaps-
duur en geboortegewicht, maar relatief veel minder dan in de lagere 
categorieën. Door deze benadering werd een nauwkeurigere beschrijving 
verkregen van de overlevingskansen in de lagere categorieën van 
geboortegewicht en zwangerschapsduur. Vooralsnog is enig voorbehoud 
ten aanzien van dit model aan te raden: de aantallen van de bestu-
deerde groep zijn nogal klein en een benadering, zoals hier beschre-
ven, moet eerst verder aan de praktijk getoetst worden, alvorens zij 
gebruikt gaat worden in het dagelijks klinisch beleid. Men dient zich 
te realiseren dat het gepresenteerde logistisch model gebaseerd is op 
het gemeten geboortegewicht. Indien het model gebruikt wordt voor de 
voorspelling van overlevingskansen van nog ongeboren kinderen worden 
schattingen van het geboortegewicht gebruikt. Dit kan een verschil in 
uitkomst geven, doch in dit model zal dit waarschijnlijk veelal een 
effect in positieve zin hebben, aangezien men neigt het geboorte-
gewicht van "very low birth weight" kinderen te onderschatten (PAIL 
е.a., 1979). 
Tenslotte is het model op één punt niet erg realistisch: bij de 
verticale lijn van 1.6 kg zijn er ook in dit model discontinue over-
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gangen van overlevingskansen, In klinisch opzicht echter la de be-
langrijkste toepassing van een dergelijk model in de categorie onder 
de 1600 g. In deze groep kinderen met een zeer korte zwangerschaos-
duur en een zeer laag geboortegewicht, kan dit model van nut zijn 
voor obstetric!, pediaters en ouders bij het voorspellen van over-
levingskansen in relatie tot zwangerschapsduur en geschat geboorte-
gewicht. 
Met betrekking tot het tijdstip van overlijden, zien we dat 83% van 
de kinderen binnen de eerste 7 dagen overlijdt· Eerdere studies (HEIN 
e.a., 19B2; HACK e.a., 1980) melden dat da tijdsduur tussen geboorte 
en moment van overlijden steeds langer wordt (zodat een aantel 
kinderen die overleden zijn, niet geregistreerd zijn in de perinatale 
mortaliteitsstatistieken). Dit zou veroorzaakt kunnen worden door de 
"intensive care" behandeling, doch wij konden dit niet bevestigen in 
dit onderzoek. De meest Tregüente doodsoorzaak in de hier bestudeerde 
groep kinderen was de hersenbloeding, hetgeen overeenkomt met de 
waarnemingen van anderen (KOLLEE e.a., 1979; BRITTON e.a., 1981; 
DRISCOLL e.a., 1982; HOSKINS e.a., 1983). Longpathologie of een 
combinatie van longpathologie en hersenbloeding was eveneens een vaak 
voorkomende doodsoorzaak. Dit komt overeen met onze eerdere bevin-
dingen (HEIN e.a., 1982) en de resultaten van YU en H0LLINGSW0RTH 
(1979), VAN DOORNIK e.a. (1980) en RAYBURN e.a. (1983). 
Op grond van de resultaten in de literatuur alsook van ons onderzoek, 
mogen wij vaststellen dat de overlevingskansen van kinderen, geboren 
ruim voor de 34e zwangerschapsweek bemoedigend zijn en dat bij 
beleidsbeslissingen een logistisch model, zoals hier beschreven, en 
indien gebaseerd op eigen recente gegevens, zeer nuttig kan zijn voor 
de obstetricus en pediater bij het voorspellen ven overlevingskansen 
gebaseerd op zwangerschapsduur en geschat geboortegewicht. 
4.6. SUMMARY 
Survival of 188 infants born alive before the 34th week of preg-
nancy is assessed in relation both to birthwelght and duration of 
pregnancy. A logistic model is used which describes, based on these 
parameters, probabilities of one-year survival of relatively small 
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populations in a continuous way. Although there may be differences 
between measured and estimated birthweiqht, this method miqht enable 
the perinatoloqlst to estimate before birth the survival probabili-
ties if he knows the duration of preqnancy and estimated birthweiqht. 
Keywords: 
mortality; prematurity; prediction. 
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3. MORBIDITEIT NA 1 JAAR VAN ZEER PREMATUUR EN IMMATUUR GEBOREN 
KIFOEREN: PROGNOSTISCHE WAARDE VAN ZWANGERSCHAPSDUUR, GEBOORTE-
GEWICHT EN NEONATALE MORBIDITEIT 
3.M.J. SPORKENl, P.R. HEINl EN J.M. BOON2. 
Vertaling van publicatie in: 
Europ. 3. Obstet. Gynec. reprod. Biol., 1985, 20, peg. 311-318 
21 januari 1985 ontvangen. 
1 mei 1985 voor publicatie aanvaard. 
5.1. SAMENVATTING 
De morbiditeit in het eerste levensjaar van 120 kinderen, geboren 
voor de 34e zwangerschapsweek, werd bestudeerd in relatie tot zowel 
zwangerschapsduur als geboortegewicht. Bovendien werden de onderlinge 
relaties van morbiditeit in drie tijdsperioden (eerste uur, eerste 28 
dagen en een jaar na de geboorte) bestudeerd. Het percentage ernstige 
stoornissen op 1 jarige leeftijd bedroeg 5S, doch deze kwamen niet 
voor bij de kinderen geboren voor 29 weken zwangerschap of met een 
geboortegewicht onder de 1250 q. Deze bevinding blijkt de intensieve 
behandeling van zelfs de jongste en kleinste kinderen te rechtvaar-
digen. Er werd significant meer morbiditeit vastgesteld in de eerste 
28 dagen post partum, indien ingrijpen in het eerste uur post partum 
noodzakelijk was geweest, hetgeen er op kan dulden dat morbiditeit in 
het eerste uur post partum wellicht een prognostisch slecht teken is 
met betrekking tot het optreden van morbiditeit in de eerste 28 dagen 
post partum. 
Er werden echter geen significante verschillen gevonden In stoor-
nissen op 1 jarige leeftijd bij kinderen met en zonder morbiditeit in 
Instituut voor Obstetrie en Gynaecologie^, Instituut voor Kinder-
geneeskunde^, St. Radboudzlekenhuls, Universiteit Nijmegen. 
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het eerste uur of in de eerste 28 dagen. Dit wijst erop dat morbi-
diteit in een vroege fase niet noodzakelijkerwijs gevolgd hoeft te 
worden door morbiditeit in een later levensstadium, maar van de 
andere kant, dat afwezigheid van morbiditeit in een vroege fase, 
stoornissen op latere leeftijd niet uitsluit. 
Sleutelwoorden: 
Neonatale intensieve zorg; voorspelling; stoornissen. 
5.2. INLEIDING 
Het aantal zeer prematuur en immatuur geboren kinderen, dat behan-
deld wordt op Neonatale Intensive Care afdelingen neemt aanzienlijk 
toe. 
Dit wordt veroorzaakt door een toenemend aantal verwijzingen, aange-
zien men klinieken voorzien van deze afdelingen heeft geregionali-
seerd, waarbij men uitging van de veronderstelling dat vroeggeborenen 
een betere prognose hadden indien zij behandeld werden in klinieken 
gespecialiseerd in high-risk perinatale zorg. 
Indien door Perinatologen beslissingen genomen moeten worden bij 
relatief korte zwangerschapsduren, is een juiste inschatting van de 
prognose van het (ongeboren) kind bij die betreffende zwangerschaps-
duren een vereiste. Overlevingskansen zijn niet afhankelijk van 
alleen zwangerschapsduur of geboortegewicht, maar van beide 
(LUBCHENCO e.a., 1972; WILLIAMS e.a., 1982; KOOPS e.a., 1982; 
CRENSHAW e.a., 1983; WORTHINGTON e.a., 1983; GOLDENBERG e.a., 
1984b). in voorafgaande publicaties presenteerden wij een methode om 
reeds voor de geboorte overlevingskansen te schatten, gebaseerd op 
zowel zwangerschapsduur als geboortegewicht (HEIN e.a., 1982; SPORKEN 
e.a., 1985). Wij stelden vast dat de overlevingskansen verbeterden in 
opeenvolgende jaren, hetgeen eveneens door anderen beschreven is 
(STEWART e.a., 1981; CRENSHAW e.a., 1983; EFFER e.a., 1983; STAHLMAN, 
1984). Aangezien men zich bij de prognosebepaling van deze kinderen 
niet alleen moet beperken tot de overlevingskansen, maar ook moet 
kijken naar de morbiditeitsrisico's, wordt een juiste inschatting van 
het morbiditeitspercentage steeds belangrijker als aanvulling op 
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mortaliteitspercentages. Men kan zich afvragen of de jongste kinderen 
met het laagste geboortegewicht de grootste kans op morbiditeit 
hebben, zoals we dat vaststelden voor mortaliteit. 
De eerste doelstelling van dit onderzoek was het beantwoorden van 
deze vraagstelling. Een gevolg van het toenemend aantal zeer pre­
matuur en immatuur geboren kinderen is dat de behoefte aan meer 
Neonatale Intensive Care faciliteiten steeds groter wordt.Is dit de 
moeite waard, gezien de investeringen in geld en tijd (VERSLUYS, 
1977; POMERANCE e.a., 197Θ; BRITTON е.е., 1981; WALKER e.a., 19Θ4; 
MILLIGAN e.a., 1984)? 
Uitgaande van de overlevingspercentages lijkt het antwoord bevesti­
gend te zijn. Een specifieke benadering om deze vraag te beantwoorden 
zou zijn: vast te stellen of neonatale morbiditeit uitmondt in mor-
biditeit op latere leeftijd. Dit was nu de tweede doelstelling van 
ons onderzoek. 
5.3. MATERIAAL EN METHODEN 
Tussen 1 januari 1979 en 1 januari 1982 werden in ons ziekenhuis 
191 kinderen levend geboren voor de 34 е zwangerschapaweek. Bij drie 
kinderen kon geen na-onderzoek plaatsvinden. Van de resterende 188 
kinderen, overleden 60 kinderen (Э1.9А) binnen 1 jaar na de gecorri­
geerde geboortedatum (in dit onderzoek betekent een jaar na de gecor­
rigeerde geboortedatum: 12 maanden na de berekende h terme datum). 
Omdat van 8 kinderen de gegevens van het na-onderzoek onvolledig 
waren, bestond de uiteindelijk te onderzoeken groep uit 120 kinde­
ren. Enkele belangrijke gegevens van de bestudeerde groep zijn weer­
gegeven in tabel 1. Van de 18 kinderen die geboren werden t/m de 29 e 
week, zijn 3 kinderen geboren via een Sectio caesarea (16.1%). Na de 
29e week werden 102 kinderen geboren, waarvan 58 middels een sectio 
caesarea (56.9%). 
Het onderzoek omvat drie onderdelen: 
























kinderen van meerlingzwangerschappen 
vaginale bevalling 
Sectio caesarea 
kinderen uit eigen populatie 
kinderen geboren na intra-uteriene verwijzing  
Het eerste uur na de geboorte: Ieder ingrijpen, dat niet routine-
matig was, werd beschouwd als een teken dat er op enigerlei wijze 
morbiditeit bestond. 
De eerste 28 dagen na de geboorte: In deze periode was er sprake van 
morbiditeit, indien ademhalingsstoornissen aanwezig waren (zoals 
Respiratory Distress Syndrome, pneumothorax, apneu aanvallen etc.), 
en/of ernstige vormen van infecties (zoals sepsis, enterocolitis 
necroticans en meningitis) en/of neurologische stoornissen (zoals 
hersenbloeding, insulten etc. klinisch gediagnostiseerd en met behulp 
van echo-encephalografie, electro-encephalografie of computertomo-
grafie van de hersenen). 
De periode vanaf 28 dagen na de geboorte tot 1 jaar na de gecorri-
geerde geboortedatu·: Ieder kind werd na vastgestelde tussenpozen 
door dezelfde neonatoloog fysisch-diagnostisch, neurologisch en qua 
ontwikkeling onderzocht overeenkomstig een neonataal follow-up pro-
gramma. 
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Bij onderzoek op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum konden de 
kinderen ingedeeld worden in de drie volgende categorieën: 
1) normaal ontwikkeld. 
2) ernstig gestoord (bijvoorbeeld ernstige mentale en/of motorische 
retardatie, paralyse of tetraolegia spastica). 
3) licht gestoord (zoals vertraging in de neuromotorlsche ont-
wikkeling, waarvan te verwachten was dat deze in de nabije 
toekomst minder wordt of zelfs geheel verdwijnt. 
Bij het fysiach-diagnostisch, neurologisch en onwikkelingaonderzoek 
werden de criteria gebruikt zoals door ILLINGWORTH (1975) beschre-
ven. Natuurlijk werd het follow-up onderzoek van deze kinderen voort-
gezet, maar wij kozen in dit onderzoek voor de relatief korte 
follow-up periode van 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum ten 
einde uitkomsten te kunnen presenteren van kinderen die onlangs 
geboren zijn. 
Hierna onderzochten wij afzonderlijk de relatie tussen morbiditeit op 
1 jarige leeftijd na de gecorrigeerde geboortedatum en zwangerschaps-
duur en geboortegewicht. 
Tenslotte onderzochten wij een mogelijk verband tussen morbiditeit 
in de drie onder A genoemde tijdpserioden. 
Voor de statistische bewerking gebruiken wij de chi-kwadraat toets. 
5.4. RESULTATEN 
5.4.1. Morbiditeit in de drie tijdsperioden 
5.4.1.1. Morbiditeit in het eerste uur na de geboorte: 
Bij 51 kinderen (42.5Й) was ingrijpen noodzakelijk in de vorm van 
beademing met masker en ballon, door beademing na intubatle, door 
hartmassage of combinaties hiervan. Bij het merendeel van hen (36 
kinderen) was beademing met masker en ballon voldoende. Bij 69 
kinderen was geen ingrijpen noodzakelijk (52) of werd alleen bicar-
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bonaat toegediend (17) om een metabole acidóse te corrigeren. 
5.4.1.2. Morbiditelt in de eerste 28 dagen na de geboorte: 
In de eerste 28 dagen na de geboorte werd morbiditelt vastgesteld 
bij 68 kinderen (56.7S). De meesten hadden alleen ademhalingsstoor-
nissen (50) of ademhalingsstoornissen in combinatie met ernstige 
infecties en/of neurologische stoornissen (15). Slechts 3 kinderen 
hadden ofwel een ernstige Infectie ofwel een neurologische stoornis, 
doch zonder ademhalingsstoornissen. 
5.4.1.3. Morbiditelt op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
(tabel 2): 
Een jaar na de gecorrigeerde geboortedatum waren 93 kinderen 
(77.5S) normaal ontwikkeld. Ernstige stoornissen werden bij 6 
kinderen (5%) vastgesteld (1 kind vertoonde een decerebratie-
syndroom, dat overigens niet perinataal ontstaan is, doch door bijna 
verstikking op de leeftijd van 9 maanden) en lichte stoornissen bij 
21 kinderen (17.5»). 
Tabel 2: 
Morbiditelt op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum. 
aantal 
Ernstige stoornissen: 6 (58) 
ernstige cerebral palsy: 3 
ernstige retardatie: 2 
decerebratie syndroom 1 
Lichte stoornissen: 21 (17.SS) 
vertraging in neuromotorische ontwikkeling 19 
lichte hemiparese: 2 
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Tabel 3; 
Morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum volgens 
zwanqerschapsduur. 
stoornissen waarvan ernstige 
stoornissen 

























(*l/4 betekent: in de 27e week werden 4 kinderen geboren, waarvan 1 
kind stoornissen vertoonde). 
5.4.2. Relatie tussen zwangerechapsduur, geboortegewiaht en morbidi­
teit op 1 jarige leeftijd 
Indien alle stoornissen op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
gerelateerd werden aan zwangerschapsduur, bleek dat het percentage 
kinderen met een kortere zwangerachapaduur en stoornissen niet groter 
was dan dat van de kinderen met een langere zwangerschapsduur en 
stoornissen. Het bleek zelfs dat onder de 29 weken zwangerschap geen 
kind ernstige stoornissen vertoonde en dat slechts 2 kinderen (20SS) 
lichte stoornissen hadden (tabel 3). 
Een overeenkomstige bevinding kon worden gedaan voor de relatie 
tussen het percentage stoornissen en geboortegewicht. Onder de 1250 g 
werden geen ernstige stoornissen en bij slechts 5 kinderen (14. Зй) 
lichte stoornissen gediagnostiseerd (tabel 4). 
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Tabel 4; 
Morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum volgens 
geboortegewicht. 
stoornissen waarvan ernstige 
stoornissen 































(*1/2 betekent: in gewichtscategorie i 600 < 700 g werden 2 
kinderen geboren, waarvan 1 kind stoornissen vertoonde). 
Tabel 5; 
Relatie: resuscitatie in het eerste uur enerzijds en morbiditeit in 
de eerste 2Θ dagen en stoornissen op 1 jaar na de gecorrigeerde 
geboortedatum anderzijds 
I Resuscitatie in het eerste uur 
II Morbiditeit in de eerste 28 dagen 

















(*N.S. betekent: niet significant) 
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S.4.3. Relatie tussen morbiditeit in de ¿trie tijdspeiri-oden 
Een vergelijking van morbiditeit in de drie tijdsperioden la weer-
gegeven in tabel 5 en 6. Kinderen bij wie ingrijpen in het eerste uur 
na de geboorte noodzakelijk was, vertoonden significant vaker mor-
biditeit in de eerste 28 daqen na de geboorte (P < 0.01). Er werden 
geen significante verschillen gevonden in percentage stoornissen op 1 
jaar na de gecorrigeerde geboortedatum tussen kinderen met en zonder 
ingrijpen in het eerste uur na de geboorte (tabel 5) of met en zonder 
morbiditeit in de eerste 28 dagen na de geboorte (tabel 6). Slechts 2 
kinderen met ernstige stoornissen en 5 kinderen met lichte stoor-
nissen vertoonden morbiditeit in de eerste 28 dagen en tevens was bij 
hen interventie nodig in het eerste uur na de geboorte (25.9?»). 
Opmerkelijk is dat 2 kinderen met ernstige stoornissen en 7 met 
lichte stoornissen geen morbiditeit hebben vertoond direct na de 
geboorte noch in de eerste 28 dagen (33.3%). 
Tabel 6; 
Relatie: morbiditeit in de eerste 28 dagen en stoornissen 1 jaar na 
de gecorrigeerde geboortedatum 
Morbiditeit in de eerste 28 dagen 














(*N.S. betekent: niet significant) 
5.5. DISCUSSIE 
Bij het bestuderen van morbiditeit in drie tijdsperioden van 120 
kinderen, geboren voor de 34e zwanqerschapsweek, bleek dat in het 
eerste uur bij minder dan de helft van deze kinderen (42.5«) inge-
grepen moest worden, hetgeen veelal bestond uit alleen maar beademen 
met masker en ballon (36 van de 51 kinderen). In de eerste 28 levens-
dagen vonden wij morbiditeit bij 68 kinderen (56.7«). Zoals ook 
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beschreven door VAN DOORNIK e.a. (1980) en KRAYBILL e.a. (1984), zijn 
ademhalingsstoorniasen de meest frequent voorkomende afwijkingen in 
deze periode. Slechts 3 van de 68 kinderen vertoonden andere mor-
biditeit dan ademhalingsstoornissen. In de eerste 28 dagen werd 
significant vaker morbiditeit gediagnostiseerd bij de kinderen bij 
wie in het eerste uur na de geboorte interventie had plaatsgevonden, 
in vergelijking met de kinderen bij wie ingrijpen in genoemde periode 
niet nodig was (p < 0.01). Dit betekent dat die kinderen, die een 
verhoogd risico hadden op morbiditeit in de eerste 28 dagen, correct 
gediagnostiseerd zijn door de neonatoloog in het eerste uur na de 
geboorte. Uit dit onderzoek volgt dat morbiditeit in het eerste uur 
na de geboorte een prognostisch slecht teken bleek te zijn voor wat 
betreft het optreden van morbiditeit in de eerste 28 levensdagen. 
Op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum kwamen stoornissen voor 
bij 27 kinderen (22.5%). Zes kinderen hadden ernstige stoornissen 
(5Й) en 21 kinderen hadden lichte stoornissen (17.5SS), hetgeen 
meestal een lichte vertraging in de neuromotorische ontwikkeling 
betrof, die naar verwachting zal verdwijnen. 
Indien wij deze resultaten vergelijken met de reeds eerder gepubli­
ceerde resultaten van kinderen geboren tussen 1976 en 1979 (SPORKEN 
e.a., 1982), blijkt dat de percentages ernstige stoornissen nagenoeg 
gelijk gebleven zijn (555 respectievelijk 4.5Й), terwijl de mortali­
teit bij dezelfde groep hinderen gedaald is van 40.5% naar 31.43> 
(HEIN e.a., 1982; SPORKEN e.a., 1985). Hieruit zou men mogen conclu­
deren dat, ingeval van ernstige stoornissen, de angst dat morbiditeit 
zal toenemen indien mortaliteitscijfers dalen (HOLT, 1972; KRAYBILL 
e.a., 1984) niet terecht is. Dit is ook beschreven door H0RW00D e.a. 
(1982) en SAIGAL e.a. (1982). Daar staat tegenover dat wij een 
toename zagen van lichte stoornissen van 9.1% bij de kinderen geboren 
tussen 1976 en 1979 naar 17.5% bij de kinderen uit dit onderzoek. Het 
is niet duidelijk of dit een reeële toename is of een gevolg is van 
grondiger uitgevoerd fysisch diagnostisch onderzoek. 
In onze bovengenoemde publicaties betreffende mortaliteit vonden wij 
een duidelijke relatie tussen mortaliteit en zwangerschapsduur, 
respectievelijk geboortegewicht. Deze relatie vonden wij niet voor de 
ernstige stoornissen op 1 jaar. 
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Kinderen geboren voor 29 weken zwangerschap of met een geboortege-
wicht minder dan 1250 g vertoonden geen ernstige stoornissen. Van de 
kinderen met ernstige stoornissen is zelfs 50!S geboren na de 31e 
zwangerschapsweek. Dit duidt er op, naast een verbeterde prognose 
voor wat betreft de overleving, dat de prognose ten aanzien van 
ernstige stoornissen goed is, met name voor de allerjongste en 
allerkleinste kinderen, de categorie waarin de beslissing om de 
zwangerschap te beëindigen uitermate moeilijk is. Wij hebben geen 
verklaring kunnen vinden voor deze bevindingen, die overeenstemmen 
met die van SAIGAL e.a. (1982) en BENNETT e.a. (1983), maar tegenge-
steld zijn aan die van anderen (ROTHBERG e.a., 1981 en KITCHEN e.a., 
1982). Laatstgenoemden beweren dat bij toenemende zwangerschapsduur 
het aantal ernstige stoornissen afneemt. 
Wij onderzochten de relatie van morbiditeit in drie tijdsperioden, 
omdat wij wilden weten of er vroege prognostische criteria bestaan 
voor morbiditeit op latere termijn. Het bleek dat de kinderen, bij 
wie in het eerste uur interventie had plaatsgevonden of bij wie in de 
eerste 28 dagen morbiditeit werd gevonden, niet significant vaker 
stoornissen hadden op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum. Wij 
menen daarom dat morbiditeit in het eerste uur en in de eerste 28 
dagen geen prognostische betekenis heeft voor morbiditeit op 1 jaar, 
hoewel dit in tegenstelling is met de bevindingen van BRITTON e.a. 
(1981), KRAYBILL e.a. (1984) en STAHLMAN (1984). 
Samen met de bevinding dat de jongste kinderen met het laagste 
geboortegewicht blijkbaar niet de grootste kans op stoornissen 
hebben, is een intensieve behandeling, te beginnen onmiddellijk na de 
geboorte, zelfs voor de jongste en de kleinste van de zeer prematuur 
en immatuur geboren kinderen gerechtvaardigd. 
Van de andere kant is vermeldenswaardig, dat stoornissen op 1 jarige 
leeftijd ook voorkwamen bij kinderen, bij wie geen interventie in het 
eerste uur had plaatsgevonden of morbiditeit in de eerste 28 dagen 
was gevonden. Afwezigheid van morbiditeit in de neonatale periode 
sluit dus stoornissen op 1 jarige leeftijd niet uit. Deze bevinding 
laat zien dat onze kennis van de pre- en postnatale pathofysiolo-
giache processen, die kunnen leiden tot ontwikkelingsstoornissen, 
beperkt is. Meer onderzoek op dit gebied zou verricht moeten worden. 
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5.6. SUMMARY 
Morbidity in the first year of life of 120 infants, born before the 
34th week of pregnancy, was studied in relationship to both duration 
of pregnancy and blrthweight. Moreover, interrelationships of mor-
bidity in three time periods (first hour, first 28 days and first 
year after delivery) were studied. The major handicap rate at one 
year was 55», without major handicaps in infants born before 29 weeks 
or weighing less than 1250 g. This finding seems to justify intensive 
treatment of even the youngest and smallest infants. Significantly 
more morbidity in the first 28 days of life was found when inter-
vention within the first hour after delivery was necessary, indi-
cating that morbidity in the first hour after delivery may be a 
prognostic bad sign for morbidity in the first 28 days of life. 
However, no significant differences in handicap rates at one year of 
age were found in infants with and without morbidity in the first 
hour or in the first 28 days. This indicates that early morbidity 
will not necessarily be followed by morbidity in later life, but, on 
the other hand, absence of early morbidity does not preclude handi-
caps later on. 
Keywords: 
Neonatal intensive care; prediction; handicaps. 
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6. DE INVLOED VAN OBSTETRISCHE FACTOREN OP DE UITKOMST VAN KINDEREN 
GEBOREN VÓÓR DE 34e ZWANGERSCHAPSMEEK 
6.1. INLEIDING 
De steeds beter wordende prognose voor te vroeg geboren kinderen 
ook bij een steeds kortere zwangerschapsduur en een lager geboortege-
wicht, wordt veelal gerelateerd aan de post partum behandeling in de 
Neonatal Intensive Care Units. Niettemin kan men zich afvragen of en 
in hoeverre ook obstetrische factoren tijdens de zwangerschap en de 
baring hun invloed hebben op de prognose. In dit kader is de invloed 
van een aantal van deze factoren op de prognose van prematuren 
onderzocht (PEACOCK en HIRATA, 1981; DRISCOLL e.a., 1982; HOSKINS 
e.a., 1983; YU e.a., 1984β; SHENNAN e.a., 1985), door iedere factor 
afzonderlijk te relateren aan de uitkomst, bijvoorbeeld mortaliteit 
of morbiditeit. Door deze werkwijze gaat men echter voorbij aan het 
feit dat een groot aantal van deze factoren onderling in mindere of 
meerdere mate met elkaar samenhangen. De associatie tussen één 
bepaalde factor en uitkomst kan in hoge mate beïnvloed worden door de 
samenhang tussen deze factor en andere factoren. Deze samenhang kan 
op verschillende manieren veroorzaakt worden, bijvoorbeeld door: 
- causale relaties: als in een bepaalde kliniek een stuitligging bij 
een dreigende vroeggeboorte een indicatie voor een sectio caesarea 
vormt en er een feitelijk verband tussen stuitligging en bijvoor-
beeld morbiditeit bestaat, zal men waarschijnlijk een dergelijk 
verband ook vinden indien men de relatie tussen morbiditeit en de 
aard van de partus onderzoekt. 
- correlaties tussen factoren die verschillende karakteriseringen 
zijn van dezelfde onderliggende oorzaak: zo zijn bijvoorbeeld 
zwangerschapsduur en geboortegewicht beide een verschillende 
exponent van de ontwikkeling of groei van de foetus. 
- correlaties tussen factoren, waarvan de definities elkaar gedeelte-
lijk overlappen: zo is er bijvoorbeeld bij toxicóse per definitie 
ook sprake van hypertensie. 
Combinaties van deze voorbeelden kunnen ook voorkomen en het volgende 
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voorbeeld maakt duidelijk dat gegeven samenhangen niet meer te ont-
warren zijn, indien iedere factor afzonderlijk wordt gerelateerd aan 
een bepaalde uitkomst. Veronderstel dat hypertensie, foetale nood en 
korte zwangerschapsduur de kans op mortaliteit verhogen. Indien nu 
bij vroeggeborenen hogere sterftepercentages gevonden zouden worden 
na een vaginale baring dan na een Sectio caesarea, dan kan daarvan de 
oorzaak zijn: 
1) de aard van de partus (vaginale baring) op zich verhoogt de kans 
op mortaliteit. 
2) in de groep kinderen geboren na een vaginale baring was er vaker 
•sprake van hypertensie tijdens de zwangerschap. 
3) in de groep kinderen geboren na een vaginale baring was er vaker 
sprake van foetale nood. 
4) in de groep kinderen geboren na een vaginale baring waren de 
zwangerschapsduren korter. 
5) t/m 10) alle combinaties van 1) t/m 4). 
Hieruit blijkt dat zonder nader onderzoek de mogelijke oorzaken 1) 
t/m 10) niet te onderscheiden zijn. 
PAUL e.e. (1979) splitsten hun onderzoeksgroep bestaande uit kinderen 
met een geboortegewicht tussen de 1000 en 1500 gram op in subgroepen, 
die gekenmerkt waren door de aanwezigheid van 2 of meer dezelfde 
obstetrische factoren. Daarmee wordt echter het probleem van de 
onderlinge afhankelijkheid van obstetrische factoren niet volledig 
opgelost of de opsplitsing in subgroepen is zo verregaand, dat de 
aantallen per subgroep te klein zijn om statistisch verantwoorde 
conclusies te trekken. 
Indien men van een aantal factoren (in casu, obstetrische factoren), 
die onderling samenhangen, het gewicht van iedere factor afzonderlijk 
op een uitkomst (in casu, sterfte of morbiditeit) wil bepalen -
gegeven de aanwezigheid van de overige factoren - dan blijken hier-
voor multivariate (regressie) technieken beter geschikt. 
Hiermee kunnen relevante resultaten worden verkregen, ook al is de 
lijst van factoren lang en de bestudeerde onderzoeksgroep relatief 
klein (DOUGHERTY en 30NES, 1982). Behalve voor de berekening van het 
effect van factoren afzonderlijk op de uitkomst uitgedrukt in morta-
liteit en morbiditeit (KITCHEN en GAUDRY, 1974; W0RTHINGT0N e.a., 
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1983; PERKINS, 1984), zijn deze multivariate regressie analysen voor 
vele variabelen ook gebruikt voor het maken van risico-scorings-
schema's (HOBEL е.a., 1979). 
De predictieve waarden van deze risico-scoringsschema's zijn echter 
zeer beperkt door het grote aantal fout positieven en fout negatieven 
(LILFORD en CHARD, 1983; GUZICK e.a., 1984). 
Het in dit Hoofdstuk beschreven onderzoek heeft als doelstelling na 
te gaan welke factoren tijdens de zwangerschap en de baring betref­
fende de in de voorafgaande hoofdstukken beschreven kinderen, van 
invloed zijn op de uitkomst van deze kinderen op 1-jarige leeftijd, 
alsook op hun start direct na de geboorte. 
Daarvoor werd met behulp van een stapsgewijze multipele logistische 
regressie analyse het gewicht van deze factoren afzonderlijk berekend 
op de mortaliteit en morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde 
geboortedatum, alsook op de direct na de geboorte bepaalde zuurgraad 
van het bloed van de arteria umbilicalis en de Apgar score bepaald 5 
minuten post partum. 
6.2. MATERIAAL EN METHODEN 
6.2.1. Algemene gegevens 
De in Hoofdstuk 2 en Hoofdstuk 4 beschreven logistische modellen 
waren opgezet met de bedoeling ze te kunnen gebruiken bij het voor­
spellen van overlevingskansen. Opdat een eventueel effect van moge­
lijke beleids- en populatieveranderingen over een langere periode 
vermeden wordt, was besloten deze modellen te baseren op cijfers 
afkomstig uit populaties geboren in een relatief korte tijdsperiode 
(in onze studies 3 jaar). In dit Hoofdstuk 6 evalueerden wij het 
gewicht van een aantal obstetrische factoren op de uitkomst van het 
kind. Om voldoende aantallen voor een statistisch verantwoorde 
bewerking te verkrijgen werden de populaties van Hoofdstuk 2 (116 
kinderen) en Hoofdstuk 4 (188 kinderen) samengevoegd en werden 
retrospectief alle gegevens van de zwangerschap en de baring onder­
zocht. Deze 304 kinderen werden dus levend geboren voor de 34e 
zwangerschapsweek in het 5t. Radboudziekenhuis tussen 1 januari 1976 
en 1 januari 1982. De gegevens van de zwangerschap en de baring waren 
afkomstig uit de moederstatus en werden overgebracht op een codeer-
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lijst en vervolgens verwerkt per computer volgens het Datatrleve 
Vax-V.M.S. systeem. 
Het betrof 261 zwangerschappen. Een aantal gegevens van de moeders en 
de zwangerschappen wordt vermeld In tabel 1. 
Tabel 1 : 




(waarvan bij 1 zwangerschap 






moeders й 20 jaar 
moeders > 20 á 30 jaar 
moeders > 30 i 40 jaar 
moeders > 40 jaar 
afkomstig uit eigen kliniek 
verwezen door gynaecoloog 

































Uit deze 261 zwangerschappen werden 304 kinderen levend geboren. De 
gemiddelde zwangerschapsduur bedroeg : 29+6 weken (apreldingsbreedte: 
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25+0 _ 33+0) en het gemiddelde geboortegewicht 1387.5 gram ( s p r e i ­
dingsbreedte t 450 - 2740 g ) . Andere gegevens van deze kinderen 
worden weergegeven in tabel 2. 
Tabel 2 ; 
Gegevens van de 304 kinderen 





spontaan vaginaal geboren 
geboren na vacuunextractie 
geboren na forcipale extractie 


















geboren na Sectio caesarea 116 38.2 
jongens 152 50.0 
meisjes 152 50.0 
geboortegewicht < ρ 10 53 17.4 
congenitale afwijkingen niet met leven verenigbaar 11 3.6 
Van deze 304 kinderen hadden 11 kinderen congenitale afwijkingen, die 
onverenigbaar waren met het leven (8 kinderen hadden multipele 
ernstige congenitale afwijkingen, 2 kinderen een Potter Syndroom en 1 
kind een niet te corrigeren vena porta sténose). Van deze 11 kinderen 
waren slechts 2 kinderen voor de geboorte als zodanig gediagnosti-
seerd. Aangezien de in Hoofdstuk 2 en Hoofdstuk 4 beschreven logis-
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tische modellen een predictief karakter hebben, werden in deze Hoofd­
stukken de aantallen van de kinderen niet gecorrigeerd voor conge­
nitale afwijkingen die onverenigbaar waren met het leven. In dit 
Hoofdstuk 6, waarin het gewicht van obstetrlsche factoren op evalu­
erende wijze werd onderzocht werd besloten het aantal kinderen wel te 
corrigeren voor congenitale afwijkingen, die onverenigbaar waren met 
het leven. Deze afwijkingen impliceerden Immers altijd sterfte, zodat 
het gewicht van eventueel aanwezige andere obstetrlsche factoren geen 
rol van betekenis meer speelde. 
6.2.2. Obstetrische factoren 
Van de 293 kinderen werd retrospectief, naar analogie van het 
onderzoek van HOBEL е.a. (1979) het voorkomen van een groot aantal 
perinatale factoren bestudeerd die betrekking hadden op de moeder 
(bijvoorbeeld leeftijd, pariteit, obstetrische anamnese), het beloop 
van de zwangerschap (bijvoorbeeld zwangerschapsduur, complicaties) 
het beloop van en tijdens de baring (bijvoorbeeld aard van de baring, 
foetale conditie vastgesteld met behulp van cardiotocografie), dan 
wel op die eigenschappen van het kind die theoretisch voor de ge­
boorte te bepalen zouden kunnen zijn (bijvoorbeeld geboortegewicht -
weliswaar geschat - en aantal kinderen per zwangerschap door pal-
patoir of echoscopisch onderzoek, geslecht door echoscopisch onder­
zoek). Om deze redenen werden deze perinatale factoren in dit onder­
zoek obstetrische factoren genoemd. Van deze obstetrische factoren 
werd vervolgens het gewicht onderzocht, dat zij hadden op de morta­
liteit en de morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum, 
alsook op de start van het kind direct na de geboorte (weergegeven 
door de pH van de arteria umbilicalis en door de Apgar score na 5 
minuten), Indien zij voldeden aan een tweetal criteria: 
1. De factoren moesten bij meer dan 5S van de 293 kinderen voorkomen. 
2. Van de factoren moest enig belang verwacht kunnen worden met be­
trekking tot de uitkomst van de vroeggeborenen bij een relatief 
korte zwangerschapsduur in het algemeen. 
Deze belde criteria zijn arbitrair gesteld. Het leek immers weinig 
zinvol om, indien een groot deel van het totaal aantal te onderzoeken 
obstetrische factoren zou bestaan uit factoren die weinig freguent 
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Tabel 3 ; 
Obstetrische factoren 
aantal 
Leeftijd moeder ¿ 15 jaar of 'i 35 jaar 
Roken ä 20 sigaretten per dag 
Perinatale sterfte in obstetrische anamnese 
Vroeqgeboorte in obstetrische anamnese 
Aantal kinderen per zwangerschap 
eenling kinderen 
meerling kinderen 
Hypertensie tijdens de zwangerschap 
Toxicóse tijdens de zwangerschap 
Diabetes tijdens de zwangerschap 
Bloedverlies tijdens de zwangerschap 
Vroegtijdige weeënactiviteit 
Vroegtijdig gebroken vliezen 
Intra-uteriene infectie 









- Geboortegewicht minder dan 10e percentiel 
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- Meconiumhoudend vruchtwater 
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voorkwamen of die nauwelijks van belang konden zijn bij een relatief 
kleine groep van 293 kinderen, deze factoren in het onderzoek te 
betrekken. 
Aan bovengenoemde criteria voldeden 21 obatetrische factoren. Deze 
factoren zijn weergegeven in tabel 3 met de aantallen en de percen­
tages van voorkomen bij de 293 kinderen. Andere obatetrische facto­
ren, zoals onder endere een groot deel van de door HOBEL е.a. (1979) 
vermelde prenatale en intrapartale factoren, bleken niet te voldoen 
aan bovengenoemde criteria. 
De in tabel 3 vermelde obstetrische factoren waren als volgt gede­
finieerd: 
- Leeftijd moeder < 15 jaar of > 35 jaar: 
Dit betrof de criteria els gesteld door HOBEL е.a. (1979). 
- Roken > 20 sigaretten per dag: 
Conform het door HOBEL e.a. (1979) gestelde criterium van δ 1 pakje 
sigaretten per dag; meestal bevatten de Amerikaanse pakjes immers 
20 sigaretten. 
- Perinatale sterfte in obstetrische anamnese: 
De perinatale sterfte werd gedefinieerd volgens de criteria van de 
FIGO (1976) en de WHO (1977) (zie Hoofdstuk I). Voor de neonatale 
sterfte werd ook de sterfte tot en met de 28e dag post partum 
onderzocht. 
- Vroeggeboorte in obstetrische anamnese: 
Vroeggeboorte werd gedefinieerd als "previous premature birth" 
(zoals ook gebruikt door HOBEL e.a. (1979)). De ondergrens voor 
deze periode lag, zoals reeds eerder toegelicht is, bij 24 weken 
zwangerschap en de bovengrens bij 37 voltooide zwangerschapsweken, 
zoals gedefinieerd door de FIGO (1976) en de WHO (1977). 
- Aantal kinderen per zwangerschap: 
Het aantal geborenen na de 16e zwangerschapsweek. 
- Hypertensie tijdens de zwangerschap: 
Indien de diastolische bloeddruk tijdens de zwangerschap gelijk of 
meer dan 85 mmHg was (FRIEDMANN en NEFF, 1978) bij minimaal twee 
achtereenvolgende metingen. 
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- Toxicóse tijdens de zwangerschap; 
Indien de diastolische bloeddruk tijdens de zwangerschap gelijk of 
meer dan 85 mmHg was bij minimaal twee achtereenvolgende metingen 
en tegelijkertijd twee van de volgende items aanwezig waren: 
- oedeem. 
- eiwitexcretie van meer dan 150 mg per 24 uur. 
- gemiddeld een toename in gewicht van meer dan 500 gram per week 
bij een zwanqerschapsduur van meer dan 20 weken. 
- een serum creatininegehalte van meer dan 72 micromol/1. 
- een serum urinezuurgehalte van meer dan 330 micromol/1. 
De waarden voor de eiwitexcretie, het serum creatinine en urine-
zuurgehalte zijn de bovenste grenswaarden voor normaal, zoals deze 
gebruikt worden in het laboratorium voor Obstetrie en Gynaecologie 
van het St. Radboudziekenhuis. 
- Diabetes tijdens de zwangerschap; 
Indien er sprake was van diabetes mellitus (een van de klassen van 
de indeling volgens WHITE (1978)) alsook indien er sprake was van 
diabetes gravidarum vastgesteld op grond van een verrichte orale 
glucose tolerantie test, waarbij de criteria beschreven door 
COELINGH-BENNINK (1980) aangehouden werden. 
- Bloedverlies tijdens de zwangerschap; 
Van bloedverlies tijdens de zwangerschap werd gesproken indien dit 
optrad na de 16e week vän de zwangerschap, uit de uterus afkomstig 
was, niet berustte op cervixafwijkinqen en veroorzaakt werd door 
(eventueel achteraf aanwijsbare) placentaire afwijkingen. De 
placentaire afwijkingen konden zijn: placenta praevia, laag ein-
digende placenta, solutio placentae, vasa praevia, placenta extra-
chorialis, placenta succenturiata en randsinusbloedinqen. Het 
vaststellen van de placentaire afwijkingen berustte op een 
combinatie van het klinisch beloop (bijvoorbeeld bij de klassieke 
solutio placentae), het klinisch chemisch laboratorium onderzoek 
(bijvoorbeeld bij de vasa praevia), het echoscopisch onderzoek 
(bijvoorbeeld placenta praevia en de laag eindigende placenta) en 
het macroscopisch onderzoek van de placenta na de geboorte, aan-
gevuld door pathologisch-anatomisch onderzoek. Indien als oorzaak 
voor het bloedverlies geen placentaire afwijkingen gevonden werden 
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noemden wij dit bloedverlies van onbekende origine. 
- Vroegtijdige weeënactiviteit: 
Van vroegtijdige weeënactiviteit werd gesproken Indien min of meer 
pijnlijke (althans door de vrouw waargenomen) uterus contracties 
optraden met een dergelijke intensiteit en frequentie dat medica-
menteuze weeënremming noodzakelijk werd geacht. 
- Vroegtijdig gebroken vliezen; 
Vroegtijdig gebroken vliezen werd gedefinieerd als aflopend vrucht-
water, gediagnostiseerd door klinisch en/of laboratorium onderzoek 
vóór de baring. 
- Intra-uteriene infectie; 
De diagnose intra-interiene infectie werd gesteld indien er sprake 
was van een verhoging van de lichaamstemperatuur boven 37.50C, 
rectaal gemeten, (waarbij andere oorzaken van temperatuursver-
hoging, na onderzoek, uitgesloten waren) en een toename van het 
aantal leucocyten met het optreden van een linksverschuiving, al of 
niet aangevuld met het waarnemen van een stijgende basislijn van de 
foetale hartfrequentie, het voorkomen van foetide vruchtwater of 
als antepartaal verricht bacteriologisch onderzoek van het vrucht-
water een positieve kweek liet zien. 
Bovendien moest de intra-uteriene infectie na de geboorte bevestigd 
zijn door bacteriologisch onderzoek van het vruchtwater, placenta 
en het kind en/of pathologisch anatomisch onderzoek van de pla-
centa. 
- Beoordeling van de cardiotocoqrammen; 
Voor het beoordelen van de foetale hartfrequentie variabelen werden 
de cardiotocogrammen (CTG's) gebruikt die geregistreerd waren met 
behulp van Corometrics apparatuur van het type 111, lila en 112, 
waarbij de registratiesnelheid 3 cm per minuut was. Deze CTG's 
werden retrospectief beoordeeld door de onderzoeker, bij wie op het 
moment van beoordeling alleen de aard en het tijdstip van de partus 
bekend was en niet de indicatie van de partus of de conditie van 
het kind na de geboorte. Voor de beoordeling van de antepartale en 
de intrapartale (althans: ontsluitings) CTG's werd de score volgens 
FISCHER e.a. (1976a)toegepast (zie tabel 4). In deze CTG's moesten, 
conform de door FISCHER e.a. (1976a) opgestelde voorwaarden, de 
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drie basale hartfreguentievariabelen (basislijn, bandbreedte en 
aantal nuldoorganqen zoals gedefinieerd door FISCHER (1976)) 
minimaal 10 minuten aanwezig zijn om beoordeeld te kunnen worden. 
Vervolgens werden de andere hartfreguentievariabelen (acceleraties 
en deceleraties) beoordeeld. De kenmerken van prognostisch onguns-
tige variabele deceleraties zijn beschreven door FISCHER (1976). 
Per item kunnen 0, 1 of 2 punten gescoord worden. 
Voor de beoordeling van de CTG's tijdens'de uitdrijving werden de 
uitdrijvingspatronen volgens FISCHER (1976) gebruikt. Hierin spelen 
de basale hartfrequentle en het al of niet aanwezig zijn van 
deceleraties een belangrijke rol (zie tabel 5). 
Tabel 4 ; 
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Tabel 5 ; 
Uitdrijvingspatronen volgens FISCHER (1976) 
Patroon 1 : normale basale hartfrequentie zonder optreden van dece-
leraties of duidelijke acceleraties. 
Patroon 2 : normale basale hartfrequentie met optreden van decelera-
ties. 
Patroon 3 : zelfde patroon als 2, dat echter overgaat in een persis-
terende bradycardle. 
Patroon 4 : tachycardie met optreden van deceleraties. 
Patroon 5 : zelfde patroon als 4, dat echter overgaat in een persis-
terende bradycardle. 
Patroon 6 : normale basale hartfrequentie met duidelijke acceleraties 
tijdens de weeën of overgaand in tachycardie. 
Bij de 293 kinderen werden de volgende CTG's beoordeeld: 
- Bij de per primaire Sectio caesarea (zie paq. 87) geboren kinderen, 
werd het laatste voor de ingreep verrichte CTG gebruikt. De tijds-
duur tussen dit laatste CTG en de ingreep mocht ten hoogste 12 uren 
bedragen. Van dit CTG werd een kwalitatief goed geregistreerd deel 
met een tijdsduur van 30 minuten beoordeeld, dat deceleraties 
vertoonde ofwel, bij het ontbreken van deceleraties, het ongunstig-
ste patroon vertoonde in het totaal geregistreerde CTG. Dit ante-
partale CTG werd CTG I genoemd. 
- Bij de per secundaire Sectio caesarea (zie рад. 87) geboren kinde­
ren werd het laatste voor de ingreep verrichte CTG gebruikt, echter 
gemaakt na het tijdstip waarop de partus geaccepteerd was. 
Van dit CTG werd een kwalitatief goed geregistreerd deel met een 
tijdsduur van 30 minuten beoordeeld dat deceleraties vertoonde 
ofwel, bij het ontbreken van deceleraties, het ongunstigste patroon 
vertoonde in het totaal geregistreerde CTG. Dit intrapartale CTG 
werd CTG II genoemd. 
- Bij de vaginaal geboren kinderen werd het CTG beoordeeld dat 
tijdens de uitdrijving gemaakt was. Aangezien voor de uitdrijvings 
CTG's door FISCHER (1976) geen criterium gesteld werd met betrek-
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king tot de tijdsduur, werd in dit onderzoek gesteld dat minimaal 
de laatste 10 minuten van de uitdrijving geregistreerd moesten 
zijn. Dit uitdrijvings CTG werd CTG III genoemd. 
De registratiemomenten van genoemde CTG's zijn weergegeven in figuur 
1. 
Figuur 1 ! 




Het antepartale CTG I en het intrapartale CTG II werd gedefinieerd 
naar analogie van FISCHER e.a. (1976a) als: 
Normaal CTG : indien hiervan de Fischer score 8 tot en met 10 
punten bedroeg. 
indien hiervan de Fischer score 5 tot en met 7 
punten bedroeg. 
indien hiervan de Fischer score 0 tot en met 4 
punten bedroeg. 
Indien van deze CTG's geen score mogelijk was door een kwalitatief 
slechte registratie of door een registratieduur van minder dan 30 
minuten dan werden deze CTG's beschouwd als niet te beoordelen en dus 
niet in ons onderzoek gebruikt. 
Suspect CTG 
Pathologisch CTG 
Het CTG III van de uitdrijvingsperiode werd gedefinieerd op basis 
van de door FISCHER e.a. (1976b) gevonden pH waarden van de navel-
strengarterie behorende bij deze patronen, als: 
Normaal CTG : indien dit overeenkwam met het uitdrijvings-
patroon 1 of 6. 
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Suspect CTG : indien dit overeenkwam met het uitdrijvings-
patroon 2 of 4. 
Pathologisch CTG : indien dit overeenkwam met het uitdrijvinqs-
patroon 3 of 5. 
Indien dit CTG een kwalitatief slechte registratie vertoonde, of een 
registratieduur van minder dan 10 minuten had, werd het beschouwd als 
niet te beoordelen en dus niet in ons onderzoek gebruikt. 
Overeenkomstig het bovenstaande werden voor de in tabel 3 genoemde 
obstetrische factor beoordeling van de cardiotocoqrammen (normaal, 
suspect, pathologisch) gebruikt: 
- bij een primaire sect io caesarea : CTG I. 
- bij een secundaire Sectio caesarea : CTG II. 
- bij een vaginale baring : CTG III. 
Bij een primaire en secundaire Sectio caesarea en bij een vaginale 
baring kon de obstetrische factor beoordeling van de cardiotoco-
grammen niet bij het onderzoek betrokken worden indien CTG I, CTG 
II respectievelijk CTG III niet te beoordelen was of om welke reden 
dan ook niet gemaakt was. 
(Zoals blijkt in tabel 3 konden bij 153 kinderen de CTG's worden 
beoordeeld. Bij de overige 140 kinderen waren ofwel geen cardiotoco-
grammen gemaakt op het tijdstip dat ze voor beoordeling in deze 
studie in aanmerking kwamen (84 kinderen) ofwel de cardiotocogrammen 
waren niet te beoordelen (56 kinderen) door te korte registratieduur 
of een kwalitatief slechte registratie). 
- Pariteit: 
Van pariteit werd gesproken indien een uitdrijvingsproces na de 16e 
zwangerschapsweek had plaatsgevonden. 
- Zwangerschapsduur: 
Duur van de zwangerschap in dagen, berekend vanaf de eerste dag van 
de laatste menstruatie (waarbij gecorrigeerd werd indien er sprake 
was' van een lange menstruele cyclus). Indien mogelijk of in geval 
van twijfel werd de zwangerschapsduur nader bevestigd door de 
ovulatiedatum, zoals bleek uit de stijging van de basale lichaams-
temperatuur ofwel door een of meer vroeg in de zwangerschap ver-
richte echoscopische kruin-stuitlengte bepalingen, ofwel door even-
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tueel verrichte zwangerschapstesten, alsmede door klinisch onder-
zoek door een ervaren obstetricus. De zwangerschapsduur werd dus 
aangegeven als menstruatieleeftijd ("menstrual age") uitgaande van 
een bekende of gecorrigeerde eerste dag van de laatste normale 
menstruatie bij een cycluslengte van 28 dagen. 
- Geboortegewicht; 
Het geboortegewicht werd bepaald door weging. 
- Geboortegewicht minder dan de 10e percentiel; 
Het geboortegewicht in relatie met de zwangerschapsduur werd be-
paald volgens de percentielen van KLOOSTERMAN (1970). 
- Ligging van het kind bij de geboorte; 
De ligging van het kind werd vastgesteld door uitwendig en inwendig 
onderzoek eventueel aangevuld met echoscopisch onderzoek tijdens de 
baring. 
- Meconiumhoudend vruchtwater; 
Wanneer het vruchtwater niet kleurloos was of geel (zoals bij pre-
maturiteit mogelijk is), maar groen van kleur, werd gesproken van 
meconium houdend vruchtwater. 
- Aard van de geboorte'. 
Onder aard van de geboorte werd verstaan de wijze waarop de ge-
boorte plaats vond: langs vaginale of abdominale weg. Vaginaal 
betekende dat een kind langs vaginale weg geboren werd ongeacht of 
dit een spontane partus "of een kunstverlossing met behulp van een 
forceps of vacuum extractie betrof. 
Sectio caearea betekende dat een kind langs abdominale weg geboren 
werd, waarbij met het oog op de obstetrische factor: beoordeling 
van cardiotocogrammen nog onderscheid werd gemaakt tussen een 
primaire Sectio caesarea (dat wil zeggen, verricht voordat besloten 
werd de baring vaginaal te accepteren of te laten plaatsvinden) en 
een secundaire sectio caesarea (dat wil zeggen, verricht nadat 
besloten was de baring langs vaginale weg te accepteren of te laten 
plaatsvinden). 
De oorspronkelijke definities van sectio caesarea - dat wil zeggen: 
primair, indien verricht voor het begin van de weeënactiviteit en 
secundair,indien verricht bij een vrouw die in partu is (JANSSENS, 
1977) - bleken niet bruikbaar bij de hier bestudeerde groep 
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vrouwen. Immers een niet onaanzienlijk deel had dagen tot soms 
weken voor de partus in mindere of meerdere mate immature en pre-
mature weeënactiviteit. 
- Geslacht; 
Het geslacht werd uitwendig bepaald. 
De in tabel 3 vermelde obstetrlsche factoren werden bestudeerd in 
relatie tot de mortaliteit en de morbiditeit op 1 jaar na de gecor-
rigeerde geboortedatum, de zuurgraad van het bloed van de arteria 
umbilicalis (weergegeven door de pH) en de Apgar score bepaald na 3 
minuten. 
Voor de mortaliteit en morbiditeit van de kinderen op 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum werden de uitkomsten gebruikt zoals 
beschreven in Hoofdstuk 2 tot en met 5. 
In Hoofdstuk 2 en 4 werd weliswaar de mortaliteit tot 1 jaar na de 
geboortedatum beschreven, doch voor de mortaliteit tot 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum kwam daar slechts 1 geval van sterfte 
bij, namelijk bij de groep van 189 kinderen beschreven in Hoofdstuk 
4. In Hoofdstuk 3 en 5 werd de morbiditeit beschreven op 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum, zodat de cijfers hiervan rechtstreeks 
bruikbaar waren in dit Hoofdstuk. 
Voor de pH van de arterie umbilicalis werd een waarde minder dan 7.14 
respectievelijk gelijk of meer dan 7.14 gebruikt. Deze waarde komt 
overeen met de 10e percentiel van de bloedgaswaarden voor prematuren 
(ESKES .а. 19Θ3). 
Direct na de geboorte van de kinderen werden de navelstrengen afge­
klemd en werd het bloed uit een geïsoleerd gedeelte van de navel-
streng opgetrokken in gehepariniseerde spuiten voor de bepaling van 
pH, pC02, p02 en Base Excess (Corning: model 165 en AVL 940 appara-
tuur). 
Voor wat betreft de Apgar score werd een verschil gemaakt tussen een 
score van minder dan 7 respectievelijk gelijk of meer dan 7, bepaald 
na vijf minuten. Een lage Apgar score, bepaald na 5 minuten vormt een 
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betere weerspiegeling van de slechte start van het kind dan een lage 
Apgar score bepaald na 1 minuut. Een andere reden dat gekozen werd 
voor de score bepaald na 5 minuten is dat de Apgar score gebruikt 
werd zoals bepaald door de pediater. Bij een zeer plotselinge of 
snelle vroeggeboorte of bij een Sectio caesarea, was het niet altijd 
mogelijk dat de pediater binnen 1 minuut het kind kon beoordelen. In 
die gevallen waarbij de pediater ook niet binnen 5 minuten na de 
geboorte van het kind aanwezig was, werd de Apgar score gebruikt 
zoals deze door de obstetricus afgegeven was na 5 minuten (dit was 
het geval bij 43 van de 279 kinderen, waarvan een Apgar score na 5 
minuten bekend was). 
6.2.3. Statistische methoden 
In deze studie werd gebruik gemaakt van multipele regressie ana-
lyse. De obstetrische factoren zijn hierin te beschouwen als de on-
afhankelijke variabelen en de mortaliteit, morbiditeit, pH van de 
arterie umbilicalis en Apgar score als de afhankelijke variabelen. De 
afhankelijke variabelen mortaliteit en morbiditeit hebben een dicho-
tome verdeling (dat wil zeggen: het kind is wel of is niet overleden 
e.g. morbide), terwijl de afhankelijke variabelen pH van de arteria 
umbilicalis en de Apgar score een continue respectievelijk een 
discrete verdeling hebben. 
Hierdoor komen bij een regressie analyse de mortaliteit en de mor-
biditeit in aanmerking voor logistische regressie en de pH van de 
arteria umbilicalis en de Apgar score voor een lineaire regressie. Om 
toch uniformiteit te verkrijgen in de statistische bewerking werd 
besloten om de afhankelijke variabelen pH van de arteria umbilicalis 
en Apgar score ook te dichotomiseren (namelijk in minder dan 7.14 en 
gelijk of meer dan 7.14 respectievelijk minder dan 7 en gelijk of 
meer dan 7) zodat op alle 4 afhankelijke variabelen een logistlsche 
regressie toegepast kon worden. 
De procedure, waarvan de beschrijving volgt heeft betrekking op één 
afhankelijke variabele (in deze beschrijving is de mortaliteit als 
voorbeeld gebruikt). Dat betekent dus dat deze zelfde procedure 
afzonderlijk voor ieder van de overige afhankelijke variabelen, 
morbiditeit, pH van de arteria umbilicalis en Apgar score herhaald 
is. 
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De procedure: als eerste stap in de statistische analyse werd onder­
zocht welke van de in tabel 3 genoemde obstetrische factoren in 
belangrijke mate gerelateerd waren aan mortaliteit, door van iedere 
factor afzonderlijk de associatie te bepalen met mortaliteit. Hier­
voor werd gebruik gemaakt van de Wilcoxon test voor de factoren met 
een continue verdeling zoals zwangerschapsduur en geboortegewicht en 
Fisher's exact test voor de overige factoren uit tabel 3. De obste­
trische factoren die in belangrijke mate geassocieerd waren met mor­
taliteit (hiervan werd gesproken indien de ρ waarde < 0.1 bedroeg), 
werden als de onafhankelijke variabelen opgenomen in het multipele 
regressie model, zoals dat beschreven is in het Statistical Analysis 
System (SAS) programma Logist (HARRELL, 1983). Met uitzondering van 
zwangerschapsduur en geboortegewicht werden alle variabelen (zowel de 
onafhankelijke als de afhankelijke) in binaire vorm gecodeerd, 
namelijk 0 = afwezig, 1 = aanwezig (bijvoorbeeld : mortaliteit : 0 = 
geen, 1 = wel, geboortegewicht onder de 10e percentiel : 0 = niet, 1 
= wel, geslacht: 0= meisje, 1 = jongen, aard van de geboorte: 0 = 
vaginaal, 1 = Sectio caesarea etc.). Bij het uitvoeren van de re­
gressie analyse van de pH van de arteria umbilicalis betekende 0 = pH 
S 7.14, 1 = pH < 7.14 en bij de regressie analyse voor de Apgar 
score, betekende 0 = Apgar È 7, 1 = Apgar < 7. 
Voor iedere in het multipele regressie model opgenomen obstetrische 
factor (of onafhankelijke" variabele) werd een logistische regressie-
coëfficiënt berekend. Het gewicht van een bepaalde factor - gegeven 
de waarden van de overige - wordt weergegeven door de bijbehorende 
logistische regressiecoëfficiënt met 0 (factor afwezig) of 1 (factor 
aanwezig) te vermenigvuldigen. De coëfficiënten van zwangerschapsduur 
en geboortegewicht dienen vermenigvuldigd te worden met het aantal 
dagen respectievelijk het aantal kilogrammen. 
Zoals hierboven werd vermeld, werden alleen die factoren in het 
logistische model opgenomen als onafhankelijke variabelen, die in 
belangrijke mate associatie met mortaliteit vertoonden. Men kan zich 
afvragen waarom niet alle 21 in tabel 3 voorkomende factoren tegelijk 
in het model werden opgenomen. Dit is niet zinvol, omdat men op deze 
wijze combinaties van obstetrische factoren probeert te onderzoeken, 
die in deze relatief kleine populatie van 293 kinderen zeker niet 
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voorkwamen en derhalve ook niet geschat kunnen worden; bovendien 
zouden hierdoor de schattingen van wél relevante Factoren zo onnauw-
keurig worden dat (statistisch) zinvolle uitspraken niet meer goed 
mogelijk zouden zijn. 
Op het model met de daarin opgenomen onaFhankelijke variabelen - dit 
waren de obstetrische Factoren die ieder aFzonderlijk in belangrijke 
mate geassocieerd zijn met mortaliteit na de toepassing ven de 
Wilcoxontest oF Fisher's exact test, zoals eerder beschreven - werd 
stapsgewijze (backward) multipele logistische regressie analyse 
verricht. Dit houdt het volgende in: nadat begonnen was met een model 
met alle onaFhankelijke variabelen (bijvoorbeeld Factor a, b, c, d, 
e) werd vervolgens in een eerste stap gekeken welke van die Factoren 
niet signiFicant geassocieerd was met mortaliteit, door de gegeven 
aanwezigheid van de andere Factoren. De Factor met de hoogste ρ 
waarde boven de ρ > 0.05 werd dan alsnog uit het model verwijderd 
(bijvoorbeeld Factor e). Deze procedure werd herhaald in een tweede 
en derde stap etc, waarbij in iedere stap telkens de Factor met de 
hoogste ρ waarde boven de ρ > 0.05 verwijderd werd (bijvoorbeeld 
Factor с en d), totdat tenslotte alleen nog de Factoren overbleven 
die - in aanwezigheid van elkaar - signiFicant (dat wil zeggen met 
een ρ waarde < 0.05) geassocieerd waren met mortaliteit (bijvoorbeeld 
Factor a en b). Daarna werd bekeken welke van de aanvankelijk ver­
wijderde Factoren (Factor c, d, e) alsnog siqniFicant geassocieerd 
zou e.g. zouden zijn met mortaliteit in aanwezigheid van de in de 
laatste stap overgebleven Factoren (Factor a en b), zodat deze weer 
opnieuw opgenomen werd c.q. werden in het model (hierin kwamen dan 
bijvoorbeeld Factor a, b en d). 
Op deze wijze kwamen uiteindelijk alleen die Factoren voor in het 
model, die - in aanwezigheid van elkaar - siqniFicant geassocieerd 
waren met mortaliteit (p < 0.05). Het voordeel van deze analyse­
methode boven een éénstapsprocedure met alle onaFhankelijke varia-
belen in het model is, dat men nu op het laatst een model heeFt met 
slechts Factoren die signiFicant geassocieerd zijn met het te onder-
zoeken Fenomeen, niet meer verstoord door de aanwezigheid van minder 
belangrijke Factoren. Op deze wijze werd alleen een logistische 
regressiecoëFFiciënt berekend van die obstetrische Factoren, die 
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ieder afzonderlijk in belangrijke mate en bij een gegeven aanwezig-
heid van andere obstetrische factoren significant geassocieerd waren 
met mortaliteit. 
Kort samengevat; 
1) Van een groot aantal obstetrische factoren, werden 21 factoren ge-
selecteerd omdat ze bij meer dan 5% van de 293 kinderen voorkwamen 
en omdat er enig belang verwacht kon worden van deze factoren met 
betrekking tot de uitkomst van de vroeggeborenen (zie tabel 3). 
2) Met behulp van de Wilcoxontest en Fisher's exact test werd bepaald 
welke van deze 21 factoren ieder afzonderlijk in belangrijke mate 
(p < 0.10) geassocieerd waren met mortaliteit (e.g. morbiditeit, 
pH van de arteria umbilicalis, Apgar score). 
3) Van de factoren, die ieder afzonderlijk in belangrijke mate ge-
associeerd waren met mortaliteit (e.g. morbiditeit, e t c ) , werd 
met behulp van stapsgewijze multipele logistische regressie 
analyse bepaald welke factoren significant (p < 0.05) geassocieerd 
waren met mortaliteit (c.q. morbiditeit etc.) bij een gegeven 
aanwezigheid van andere aan mortaliteit belangrijk gerelateerde 
factoren. 
6.3. RESULTATEN 
6.3.1. Obstetrische factoren met betrekking tot de vroeggeboorte 
Tabel 6 geeft de frequentie aan van voorkomen van die obstetrische 
factoren die in onze populatie van belang zouden kunnen zijn met 
betrekking tot de vroeggeboorte van de 293 kinderen. Vroegtijdige 
weeënactiviteit kwam het meest frequent voor (84.6%), daarna vroeg-
tijdig qebroken vliezen (46.450). Diabetes tijdens de zwangerschap 
kwam bij minder dan IOS van de onderzochte populatie voor (in de 
tabel zijn de factoren zwangerschapsduur en geboortegewicht niet 
vermeld; deze hadden immers betrekking op alle kinderen). 
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Tabel 6; 
Obstetrische factoren van belang met betrekking tot vroeggeboorte van 
de 293 kinderen, gerangschikt naar freguentie van voorkomen 
- Vroegtijdige weeënactlvitelt B4.6 
- Vroegtijdig gebroken vliezen 46.4 
- Hypertensie tijdens de zwangerschap 32.θ 
(Toxicóse tijdens de zwangerschap 25.3) 
- Stuit- of dwarsligging 29.0 
- Meerlingkinderen 27.0 
- Bloedverlies tijdens de zwangerschap 25.3 
- Vroeggeboorte in obstetrische anamnese 19.8 
- Geboortegewicht minder dan 10e percentiel 16.0 
- Perinatale sterfte In obstetrische anamnese 16.0 
- Beoordeling van cardiotocogrammen: pathologisch 14.3 
(Beoordeling van cardiotocogrammen: suspect 25.6) 
- Intre-uteriene infectie 13.3 
- Diabetes tijdens de zwangerschap 9.6 
6.3.2. Obstetrische factoren met betrekking tot de uitkomst van het kind 
Waar in dit Hoofdstuk sprake is van associatie in belangrijke mate 
wordt bedoeld dat de ρ waarde van de bijbehorende toets < 0.10 is. 
Met significant wordt bedoeld ρ < 0.05. 
6.3.2.1. Mortaliteit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
Voor de mortaliteit tot 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
werden de uitkomsten gebruikt zoals beschreven in Hoofdstuk 2 en 4. 
Hieruit bleek dat 47 van de 116 kinderen (zie Hoofdstuk 2, pag. 31), 
repectievelijk 59 van de 188 kinderen (zie Hoofdstuk 4, pag. 55) 
waren overleden binnen 1 jaar na de geboorte. Wanneer de kinderen 
werden vervolgd tot 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum, dan 
kwam daar nog slechts 1 geval van sterfte bij (namelijk in de in 
Hoofdstuk 4 beschreven groep kinderen). In totaal waren dus (47+60 =) 
107 van de (116 + 188 =) 304 kinderen overleden binnen 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum (35.2%). Nadat in dit Hoofdstuk 6 ook nog 
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eens gecorrigeerd werd voor de congenitale afwijkingen die niet met 
het leven verenigbaar waren (11 kinderen), dan waren uiteindelijk 96 
van de 293 kinderen overleden (32.BS). 
De obstetrlache Factoren uit tabel 3, die ieder afzonderlijk in 
belangrijke mate geassocieerd waren met mortaliteit op 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum zijn terug te vinden in tabel 7. 
Tabel 7: 
Obstetrlsche factoren in belangrijke mate geassocieerd met mortali-
teit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
Obstetrlsche 
factoren 
totaal aantal met percentage met p-waarde 
aantal mortaliteit mortaliteit 
Zwangerschapsduur 293 





















Voor de factoren zwanqerschapsduur en geboortegewicht, die een con-
tinue verdeling hadden, bleek dat een korte zwangerschapsduur e.g. 
een laag geboortegewicht vaker geassocieerd was met mortaliteit dan 
een langere zwangerschapsduur c.q. een hoog geboortegewicht. De 
andere 2 factoren uit tabel 7 waren binair, waarbij duidelijk in 
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tabel 7 te zien is dat er een associatie was tussen mortaliteit en 
geboortegewicht minder dan 10e percentiel respectievelijk een baring 
langs vaginale weg. Omdat alle in tabel 7 voorkomende factoren in 
belangrijke mate geassocieerd waren met 1 jaars mortaliteit, werden 
zij opgenomen in een multipele regressie model. De factoren die na 
het verrichten van multipele logistische regressie analyse - bij een 
gegeven aanwezigheid van elkaar - significant geassocieerd waren met 
1 jaars mortaliteit worden weergegeven in tabel 8. 
Tabel B: 
Logistische regressie coëfficiënten en ρ waarden van obstetrische 
factoren, significant geassocieerd met mortaliteit op 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum 
Obstetrische logistische standaard p-waarde 
factoren regressie fout van de 
coëfficiënt coëfficiënt 
- Zwangerschapsduur - 0.078 0.011 < 0.001 
- Geboortegewicht 
minder dan 
10e percentiel 1.45 0.38 < 0.001 
- Intercept 15.5 2.2 < 0.001 
(Het Intercept geeft een indicatie voor de basiskans op mortaliteit 
bij een gegeven zwangerschapsduur en het ontbreken van de signifi-
cante factor geboortegewicht minder dan 10e percentiel). 
Zoals blijkt uit tabel 8 waren uiteindelijk slechts 2 factoren sig-
nificant geassocieerd met 1 jaars mortaliteit. Zwangerschapsduur 
had een negatieve logistische regressie coëfficiënt. Een negatieve 
coëfficiënt betekent dat de betreffende factor de kans op mortaliteit 
verkleint (een positieve coëfficiënt verhoogt die kans). De logis-
tische regressie coëfficiënt van zwangerschapsduur moet, zoals reeds 
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verklaard op pag. 90, vermenigvuldigd worden met het aantal dagen van 
de zwangerschap bij de geboorte (bijvoorbeeld: indien een kind 
geboren wordt bij een zwangerschapsduur van 29+5 weken, ofwel 206 
dagen, dan is de logistische regressie coëffiënt van de factor 
"zwangerschapsduur" -0.078 χ 206 = - 16.068). Bij een toenemende 
zwangerschapsduur zal de kans op de 1 jaars mortaliteit steeds 
kleiner worden. De andere factor, die significant geassocieerd was 
met de 1 jaars mortaliteit is een geboortegewicht minder dan de 10e 
percentiel (logistische regressie coëfficiënt 1.45, ρ < 0.001). 
6.3.2.2. Morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
Voor de klinische morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde ge­
boortedatum, werden de uitkomsten gebruikt, zoals beschreven in 
Hoofdstuk 3 en 5. Hieruit bleek dat 9 van de 66 kinderen (zie Hoofd­
stuk 3, pag. 41) respectievelijk 27 van de 120 kinderen (zie Hoofd­
stuk 5, pag. 66), dus samen 36 van de 186 kinderen morbiditeit in 
ernstige of minder ernstige vorm hadden (19.4Ж). 
Van de obstetrische factoren uit tabel 3 waren een aantal ieder af­
zonderlijk in belangrijke mate geassocieerd met morbiditeit tot 1 
jaar na de gecorrigeerde geboortedatum (zie tabel 9). 
Uit tabel 9 volgt dat het mannelijk geslacht, het ontbreken van dia­
betes tijdens de zwangerschap en een als pathologisch beoordeeld CTG 
in belangrijke mate geassocieerd was met 1 jaars morbiditeit. Met 
betrekking tot de obstetrische factor beoordeling van cardiotoco-
grammen geldt dat deze opgesplitst werd in pathologisch, suspect en 
normaal (zie pag. 79, tabel 3 en pag. 85). De als pathologisch be­
oordeelde CTG's werden dan vergeleken met de niet als pathologisch 
beoordeelde CTG's (als zodanig werden de normale en suspecte CTG's 
beschouwd). Uit tabel 9 blijkt dat het als pathologisch beoordeeld 
CTG geassocieerd was met morbiditeit. Zo werden ook de als normaal 
beoordeelde CTG's vergeleken met de niet als normaal beoordeelde 
CTG's (als zodanig werden de pathologische en suspecte CTG's be­




Obstetrische factoren in belangrijke mate geassocieerd met morbidi-
telt op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum 
Obstetrische totaal aantal met percentage met p-waarde 
factoren aantal morbiditeit morbiditeit 
- Geslacht: 
jongens 94 23 24.5 
< 0.1 
meisjes 92 13 14.1 




- Beoordeling van 
cardiotocogrammen: 
pathologisch 23 8 34.8 
< 0.05 
niet pathologisch 75 10 13.3 
De in tabel 9 weergegeven factoren die ieder afzonderlijk in belang-
rijke mate geassocieerd waren met 1 jaars morbiditeit werden opge-
nomen in een multipele regressie model. De factoren die na het ver-
richten van multipele logistische regressie analyse - bij een gegeven 
aanwezigheid van elkaar - significant geassocieerd waren met 1 jaars 
morbiditeit, zijn weergegeven in tabel 10. 
21 1 4.8 
< 0.1 
165 35 21.2 
97 
Tabel 10: 
Logistische regressie coëfficiënten en ρ waarden van obstetrische 
factoren significant geassocieerd met morbiditeit op 1 jaar na de 
gecorrigeerde geboortedatum 
Obstetrische logistlsche standaard p-waarde 
factoren regressie fout van de 
coëfficiënt coëfficiënt 
Beoordeling van 1.24 0.55 < 0.05 
cardiotocoqrammen: 
pathologisch 
Intercept -1.87 0.34 < 0.001 
Slechts één factor bleek significant geassocieerd met 1 jaars morbi-
diteit, namelijk de als pathologisch beoordeelde cardiotocoqrammen. 
(Het Intercept geeft een indicatie voor de basiskans op 1 jaars 
morbiditeit indien de overige significante factoren - in dit geval 
alleen het als pathologisch beoordeeld CTG - ontbreken.) 
6.3.2.3. pH van de arteria umbilicalis 
Bij 251 van de 293 kinderen waren de bloedgaswaarden van het arte-
riële navelstrengbloed bekend. Van deze 251 kinderen bedroeg bij 46 
(18.3%) de pH van de arterie umbilicalis minder dan 7.14. 
De obstetrische factoren uit tabel 3, die ieder afzonderlijk in 
belangrijke mate geassocieerd waren met de pH van de arteria umbili-
calis, zijn weergegeven in tabel 11. 
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Tabel 11; 
Obstetrlache factoren, In belangrijke mate geassocieerd met de pH van 
de arteria umbilicalis 
Obstetrische totaal aantal met percentage met p-waarde 
factoren aantal pH < 7.14 pH < 7.14 













neen 185 27 14.6 
- Bloedverlies tijdens 
de zwangerschap: 
ja 61 17 27.9 
neen 190 29 15.3 
- Beoordeling van 
cardiotocogrammen: 





niet pathologisch 100 6 6.0 




ja 36 11 30.6 
< 0.1 
215 35 16.3 
Voor geboortegewicht, dat een continue verdeling heeft, blijkt dat 
een laag geboortegewicht vaker geassocieerd was met een lage pH 
waarde dan een hoog geboortegewicht· Voor de andere factoren, die 
dichotoom verdeeld zijn, blijkt uit tabel 11 dat hypertensie tijdens 
de zwangerschap, toxicóse tijdens de zwangerschap, bloedverlies 
tijdens de zwangerschap, als pathologisch beoordeelde CTG's en een 
geboortegewicht minder dan de 10e percentiel in belangrijke mate 
geassocieerd waren met een pH < 7.14. Met betrekking tot de factor 
beoordeling van cardlotocogrammen: pathologiech, niet pathologisch 
geldt dat de als pathologisch, als suspect en als normaal beoordeelde 
CTG's op dezelfde wijze onderling vergeleken werden als beschreven op 
pag. 96. De in tabel 11 weergegeven factoren die ieder afzonderlijk 
in belangrijke mate geassocieerd waren met de pH van de arteria 
umbilicalis werden opgenomen in een multipele regressie model. De 
factoren die na het verrichten van multipele logistische regressie 
analyse - bij een gegeven aanwezigheid van elkaar - significant 
geassocieerd waren met de pH van de arteria umbilicalis worden 
beschreven in tabel 12. 
Tabel 12; 
Logistische regressie coëfficiënten en ρ waarden van obstetrische 
factoren significant geassocieerd met de pH van de arterie umbili­
calis 
Obstetrische logistische standaard p-waarde 
factoren regressie fout van de 
coëfficiënt coëfficiënt 
- Hypertensie tijdens 1.70 0.59 < 0.01 
de zwangerschap 
- Beoordeling van 2.34 0.58 < 0.001 
cardlotocogrammen: 
pathologisch 
- Intercept -3.92 0.63 < 0.001 
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(Het Intercept geeft een indicatie voor de basiskans op pH < 7.14, 
indien de twee significant geassocieerde factoren uit tabel 12, 
namelijk hypertensie tijdens de zwangerschap en een als pathologisch 
beoordeeld cardiotocogram, ontbreken). 
Van de twee factoren die significant geassocieerd waren met een 
pH < 7.14 bij de onderzochte groep vroeggeboren kinderen was het 
voorkomen van een als pathologisch beoordeeld cardiotocogram de 
belangrijkste (logistische regressie coëfficiënt 2.34, ρ < 0.001) 
gevolgd door hypertensie tijdens de zwangerschap (logistische 
regressie coëfficiënt 1.70, ρ < 0.01). 
6.3.2.4. Apgar score bepaald na 5 minuten 
Bij 279 van de 293 kinderen waren de Apgar scores na 5 minuten 
bepaald. Van de 279 kinderen hadden 71 kinderen een Apgar score 
minder dan 7 (25.4«). 
De obstetrlsche factoren uit tabel 3, die ieder afzonderlijk in 
belangrijke mate geassocieerd waren met de Apgar score staan vermeld 
in tabel 13. 
Voor de factoren zwangerschapsduur en geboortegewicht, die een 
continue verdeling hebben, bleek dat een korte zwangerschapsduur 
c.q. een laag geboortegewicht vaker geassocieerd was met een lage 
Apgar score dan een langere zwangerschapsduur c.q. een hoog geboorte­
gewicht. Voor de andere factoren, die dichotoom verdeeld zijn, blijkt 
uit tabel 13 dat het niet voorkomen van een vroeggeboorte in de 
obstetrlsche anamnese, bloedverlies in de zwangerschap en een andere 
ligging dan hoofdligging in belangrijke mate geassocieerd waren met 
een Apgar score < 7. De in tabel 13 vermelde factoren die ieder 
afzonderlijk in belangrijke mate geassocieerd waren met de Apgar 
score werden opgenomen in een multipele regressie model. De factoren 
die ná het verrichten van multipele logistische regressie analyse -
bij een gegeven aanwezigheid van elkaar - significant geassocieerd 
waren met de Apgar score, worden weergegeven in tabel 14. 
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Tabel 13: 
Obstetrische factoren in hoge mate geassocieerd met de Apgar score 
bepaald na 5 minuten 
Obstetrische 
factoren 
totaal aantal met percentage met p-waarde 



















- Zwangerschapsduur 279 < 0.001 
- Geboortegewicht 279 < 0.001 
Ligging van het kind 










Logistische regressie coëfficiënten en ρ waarden van obatetrische 
factoren significant geassocieerd met de Apgar score bepaald na 5 
minuten 
Obatetrische logistische standaard p-waarde 
factoren regressie fout van de 
coëfficiënt coëfficiënt 
- Bloedverlies tijdens 0.92 0.32 < 0.01 
de zwangerschap 
- Geboortegewicht - 1.22 0.38 < 0.01 
- Ligging van het kind 1.02 0.31 < 0.01 
bij de geboorte 
(anders dan hoofdligging) 
- Intercept 0.09 0.54 0.87 
(Het Intercept geeft een indicatie voor de basiskans van een Apgar 
score < 7 bij een gegeven gewicht en het ontbreken van de signifi-
cante factoren bloedverlies tijdens de zwangerschap en ligging van 
het kind bij de geboorte). De obatetrische factor geboortegewicht had 
een negatieve logistische regressie coëfficiënt. Een negatieve coëf-
ficiënt betekent dat de betreffende factor de kans op een Apgar score 
< 7 verkleint (een positieve coëfficiënt verhoogt die kans). Boven-
dien moet, zoals reeds verklaard op pag. 90, de coëfficiënt van het 
geboortegewicht vermenigvuldigd worden met het aantal kilogrammen dat 
het kind woog bij de geboorte (bijvoorbeeld: de coëfficiënt van het 
geboortegewicht van een kind dat bij de geboorte 1400 gram woog, is: 
-1.22 χ 1.4 = -1.71). Bij een toenemend geboortegewicht zal dus de 
kans op een Apgar score < 7 kleiner worden. 
Van de in tabel 14 beschreven obatetrische factoren, die een signi­
ficante associatie hadden met een Apgar score < 7 was na geboorte­
gewicht, de factor ligging, anders dan hoofdligging (stuit- en dwars-
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ligging) zeer belangrijk (logistische regressie coëfficiënt 1.02, 
ρ < 0.01). Vermeld dient nog te worden dat van de 81 kinderen met een 
ligging anders dan hoofdligging dit bij 73 kinderen een stuitligging 
betrof (90.1%). Tenslotte was er nog da factor bloedverlies tijdens 
de zwangerschap (logistische regressie coëfficiënt 0.92, ρ < 0.01). 
6.3.3. Beoordeling van het oardiotooogvam voor de diagnose foetale 
nood 
Uit tabel 12 op pag. 100 blijkt dat in de bestudeerde populatie een 
als pathologisch beoordeeld CTG aignificant geassocieerd was met de 
pH van de arteria umbilicalis < 7.14. In hoeverre de door ons gekozen 
methode ter beoordeling van CTG'e (zie pag. 85) gebruikt kan worden 
voor de diagnose foetale nood (weergegeven door de pH van de arteria 
umbilicalis < 7.14) kan gedemonstreerd worden door de "twee bij twee 
tabel voor diagnostische testresultaten" (McNEIL e.a., 1975). In 
deze, in de epidemiologie veel gebruikte methode worden de test­
resultaten vergeleken met de uitkomst: ziekte aanwezig of afwezig 
(zie tabel 15). 
Tabel 15; 
















В + D 
А + В 
С + 0 
А + В + С + D 
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- In hoeverre de test in staat is de aanwezigheid van ziekte correct 




A + С 
- In hoeverre de test in staat is de afwezigheid van ziekte correct 
aan te tonen, wordt weergegeven door de 
specificiteit; D
 x
 Ю О Й 
В + D 
- In hoeverre bij een positief testresultaat sprake is van aanwezig 
zijn van ziekte wordt weergegeven door de 
positieve predictleve waarde: А
 x
 100% 
А + В 
- In hoeverre bij een negatief testresultaat sprake is van afwezig 
zijn van ziekte wordt weegegeven door de 
negatieve predictleve waarde: D
 x
 Ю О Й 
С + D 
Bij 138 kinderen werden de СТС'з beoordeeld en was de pH van de 
arteria umbilicalis bekend. De relatie werd bestudeerd tussen de als 
pathologisch beoordeelde CTG's en foetale nood (pH < 7.14); deze is 
weergegeven in tabel 16. ' 
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Tabel 16: 
Relatie tussen het als pathologisch beoordeeld CTG en pH van de 
arteria umbilicalis < 7.14 
pH < 7.14 pH > 7.14 
CTG pathologisch 15 23 3Θ 
CTG suspect 
+ 6 94 100 
CTG normaal 
totaal 21 117 138 
Sensitiviteit : 71.4S 
Specificiteit t 80.3S 
Positieve predictieve waarde: 39.5* 
6.4. DISCUSSIE 
De obstetrlsche factoren die significant geassocieerd waren met de 
uitkomst op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum en/of op de 
start direct na de geboorte, zijn weergegeven In tabel 17. Wij zullen 
deze factoren afzonderlijk bespreken, waarbij tevens zeer in het kort 
wordt stilgestaan bij de eventuele rol die de obstetrlcus hierbij zou 
kunnen spelen. 
6.4.1. Zwang eraahapsduur 
In de literatuur zijn studies bekend, waarin meerdere perinatale 
factoren onderzocht werden met betrekking tot de mortaliteit; met 
name de duur van de zwangerschap bleek dan een belangrijke factor te 
zijn in relatie tot perinatale sterfte in de studie van W0RTHINGT0N 
e.a. (1983), tot neonatale sterfte in de studies van KITCHEN en 
GAUDRY (1974), HOSKINS, e.a. (1983) en PERKINS (1984) en tot neo-
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Tabel 17; 
Obstetrische factoren significant geassocieerd met de uitkomst op 1 
jaar na de gecorrigeerde geboortedatum en de start direct na de 
geboorte 
Mortaliteit op 1 jaar 
na de gecorrigeerde geboortedatum 
Zwangerschapsduur 
Geboortegewicht minder dan 
10e percentiel 
Morbiditeit op 1 jaar 
na de gecorrigeerde geboortedatum 
Beoordeling ven cardiotoco-
grammen: pathologisch 




Apgar score bepaald na 5 minuten Bloedverlies tijdens de zwan­
gerschap 
Geboortegewicht 
Ligging van het kind bij de 
geboorte: anders dan hoofd­
ligging 
natale en postneonatale sterfte in de studie van EFFER e.a. (1983). 
Met uitzondering van EFFER e.a. (19B3) gebruikten de andere genoemde 
auteurs, evenals wij, multipele regressie modellen. 
De invloed die de obstetricus op de zwangerschapsduur kan hebben, 
komt op 2 manieren naar voren. Bij een dreigende vroeggeboorte zal in 
de meeste gevallen getracht worden de zwangerschapsduur te verlengen 
tot minimaal de periode, waarin de prematuriteitsfactor een minder 
belangrijke rol zal spelen op de uitkomst. GOLDENBERG e.a. (19β4β) 
meenden dat dit na de 34 weken zwangerschap is. Een deel van de 
vroeggeboorten zal echter vóór deze periode plaatsvinden, omdat de 
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weeënremming te kort schiet. De obstetricus dient methoden te ont-
wikkelen tot het adequaat remmen van de weeënactiviteit. De andere 
manier waarop de obstetricus invloed heeft op de zwangerschapsduur 
is, als hij meent te detecteren dat de conditie van het kind intra-
uterien van dien aard is dat van een extra-uteriene omgeving betere 
kansen voor het kind verwacht mogen worden en electief ingrijpen 
gewenst is. Daarbij komt dat - wil men in deze situatie iets zeggen 
over de prognose van het kind - de zwangerschapsduur zo nauwkeurig 
mogelijk vastgesteld moet zijn. Ook daar speelt de obstetricus een 
belangrijke rol. KEIRSE (1979) meldde met betrekkig tot de zwanger-
schapsduur, dat deze in 10-155 van de zwangerschappen onbetrouwbaar 
is. Er bestaan verschillende methoden om de zwangerschapsduur te 
bepalen; de mate van betrouwbaarheid van de bepalingen van de 
zwangerschapsduur neemt af in de hieronder geschetste volgorde: 
1. Bepalingen van de zwangerschapsduur bij zwangerschappen ontstaan 
na donorinseminatie of in vitro fertilisatie. In deze zwanger-
schappen is de duur van de zwangerschap zeer betrouwbaar te be-
palen op basis van het moment van de conceptie. 
2. Bepalingen van de zwangerschapsduur bij zwangerschappen, waarvan 
in de eerste maand een basale temperatuurcurve (BTC) bekend is. De 
zwangerschapsduur is betrouwbaar te bepalen op basis van de ovula-
tiedatum. De aantallen van deze zwangerschappen zijn echter klein 
en dit geldt nog meer voor de zwangerschappen beschreven onder 
punt 1. 
3. Bepalingen van de zwangerschapsduur bij zwangerschappen, waarbij 
met behulp van echoscopie de foetale kruin-stuitlengte gemeten is 
tussen de бе en 14e zwangerschapsweek. Deze methode werd beschre­
ven door ROBINSON (1973), waarbij de zwangerschapsduur bepaald kon 
worden met een betrouwbaarheid van 95% en een standaarddeviatie 
van plus of min 3.5 dagen (VAN DE VELDE е.е., 1980). ROBINSON en 
FLEMMING (1975) vonden een standaarddeviatie van plus of min 4.7 
dagen indien één meting verricht werd, en een reductie tot plus of 
min 2.7 dagen indien drie onafhankelijke metingen verricht 
werden. De bepaling van kruin-stuitlengte is waardevoller dan de 
eveneens vroeg in de zwangerschap bepaalde diameters van de 
vruchtzak (TR00STWI0K, 1972), of de volume bepalingen van de 
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vruchtzakken (ROBINSON, 1975). 
4. Bepalingen van de zwangerschapsduur op basis van de eerste dag van 
de laatste menstruatie, waarbij verondersteld wordt dat 14 dagen 
na deze datum de ovulatie plaatsvindt. HALL e.a. (1985) meldden 
dat deze veronderstelling onjuist is - en daardoor de methode 
onbetrouwbaar maakt - indien er sprake is van een Irregulaire of 
een verlengde cyclus of indien de laatste menstruatie abnormaal is 
of een onttrekkingsbloeding na het gebruik van orale contraceptiva 
betreft of indien de vrouw niet zeker is van de datum van de 
laatste menstruatie. Zij beschrijven verder dat de bepaling van de 
zwangerschapsduur alleen op basis van de laatste menstruatie leidt 
tot een onderschatting van het aantal vroeggeboorten. De mogelijk-
heid om de zwangerschapsduur zekerder te stellen door middel van 
echoscopisch onderzoek, hetgeen het meest betrouwbaar lijkt vroeg 
in de zwangerschap, hangt af van het moment waarop de patiënten 
zich melden voor de eerste zwangerschapscontrole. In de door hen 
onderzochte populatie (HALL e.a., 19Θ5) was dat bij 22% van de 
patiënten pas na 20 weken zwangerschap, hetgeen dus veel te laat 
is voor de kruin-stuitlengte metingen. 
5. Bepalingen van de zwangerschapsduur met behulp van echoscopisch 
verrichte metingen van caput, thorax, abdomen en/of femur van de 
foetus. Deze methode kennen, evenals de in punt 4 beschreven 
methode, hun beperkte · betrouwbaarheid. Na de 14e week van de 
zwangerschap is de bepaling van de distantia bipariëtalis onge-
twijfeld een zeer veel gebruikte methode. Volgens HAMEETEMAN 
(1973) heeft de cephalometrische bepaling van de zwangerschapsduur 
dezelfde betrouwbaarheid als de regel van Naegele. 
De betrouwbaarheid van de bipariëtale cephalometrie neemt af naar-
mate de zwangerschap vordert. De spreiding bedraagt na de 13e week 
plus of min 1 week (CAMPBELL en NEWMAN, 1971), doch tijdens de ò 
terme periode minstens plus of min 2 weken (WILLOCKS e.a., 1964; 
CAMPBELL, 1969). 
Bovendien kan de methode onbetrouwbaar zijn bij liggingsafwijking-
en of prematuur gebroken vliezen. O'KEEFFE e.a. (1985) meenden dat 
bij prematuur gebroken vliezen het mogelijk beter is om in plaats 
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van de distantie blparlëtalis, andere metingen te verrichten, 
zoals de hoofdomtrek, abdomenomtrek en de femurlengte. Daarvan 
heeFt de femurlengte meting voor de bepaling van de zwangerschaps-
duur diverse voordelen. Zij is betrekkelijk makkelijk praktisch 
uitvoerbaar, zij bestaat niet uit ingewikkelde formules (zoals de 
metingen van hoofd-, thorax- en abdomenomtrek) en is een betrouw-
bare methode, die een constante lineaire relatie vertoont met de 
dlstantia blparlëtalis (HOHLER en QUETEL, 1981) en de beperkingen 
van deze compenseert (SHALEV e.a., 1985). 
Op grond van de voorafgaande beschouwingen over de bepaling van de 
zwangerschapsduur lijkt het geen overbodige luxe om bij elke zwangere 
als standaard vóór de 14e zwangerschapsweek liefst meer dan één foe-
tale kruln-stultlengte bepaling te verrichten, ongeacht de plaats die 
zij kiest om te bevallen. Het is essentieel om reeds vroeg in de 
zwangerschap de zwangerschapsduur zo zeker mogelijk te bepalen, aan-
gezien onzekerheid ten aanzien van de zwangerschapsduur op het moment 
van een dreigende vroeggeboorte beleidsbeslissingen nadelig kan be-
ïnvloeden. 
6.4.2. Geboortegewioht 
Onder deze noemer zal tevens het geboortegewicht minder dan de 10e 
percentiel besproken worden. Deze factor, die zowel aan zwanger-
schapsduur als aan geboortegewicht gerelateerd is, was waarschijnlijk 
er voor verantwoordelijk dat de factor geboortegewicht, die afzonder-
lijk in belangrijke mate geassocieerd was met mortaliteit (zie tabel 
7, peg. 94), na opname in het multipele regressie model en na toe-
passing van multipele logistische regressie analyse als nog ver-
wijderd werd uit dit model bij een gegeven aanwezigheid van andere 
significant geassocieerde factoren. Dit waren zwangerschapsduur en 
geboortegewicht minder dan 10e percentiel. 
In de literatuur wordt de prognose van te vroeg geboren kinderen 
veelal gerelateerd aan geboortegewicht. Een mogelijke reden kan zijn, 
dat het merendeel van de publicaties geschreven is door pediaters en 
het na de geboorte bepaalde geboortegewicht een nauwkeuriger te meten 
parameter is dan de zwangerschapsduur. Daar komt nog bij dat de 
110 
obstetricus bij de prognosebepaling van een nog ongeboren kind niet 
het gemeten, doch het geschat geboortegewicht als criterium heeft. In 
hoeverre geschatte geboortegewichten bezijden de werkelijkheid zijn 
moge blijken uit een publicatie van PAUL e.a. (1979). Deze vonden dat 
bij kinderen met een geboortegewicht tussen 1000 en 1500 gram, het 
percentage vódr de geboorte onderschatte gewichten 35й en overschatte 
gewichten S% bedroeg. 
Het schatten ven het geboortegewicht kan zowel palpatoir als met 
behulp van echoscopiache bepalingen geschieden. Volgens CHERVENAK 
e.a. (1985) is, naast de zwangerschapsduur, een echoscopisch bepaalde 
schatting van het geboortegewicht van belang bij de predictie van een 
(ongunstige uitkomst voor het kind. Er zijn verschillende studies 
verricht naar het met behulp van echoscopie schatten van het geboor­
tegewicht. Men gaat hierbij uit van metingen van diverse parameters, 
die verwerkt worden in ingewikkelde formules zoals bijvoorbeeld de 
forumule van SHEPHARD e.a. (1982), die gebaseerd is op de distantia 
bipariëtalis en abdomenomtrek: 
Log geboortegewichtr - 1.7492 + 0.166 (distantia bipariëtalis) 
+ 0.046 (abdomenomtrek) 
_ 2.646 (abdomenomtrek χ distantia bipariëtalis) 
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Het nadeel van complexe "formules is dat een geringe systematische 
meetfout grote afwijkingen in het eindresultaat kan opleveren (QUE, 
1984). Bovendien is nog onduidelijk welke echoscopische methode de 
beste is en op hoeveel foetale parameters deze betrekking moet 
hebben. HADL0CK e.a. (1985) meenden, dat het schatten van het ge-
boortegewicht nog beter geschiedde indien modellen gebruikt worden 
die op drie parameters (hoofdomtrek, abdomenomtrek en femurlengte) 
gebaseerd zijn. HILL e.a. (1985) adviseerden voor hun populatie als 
parameters de distantia bipariëtalis, abdomenomtrek en femurlengte. 
Gezien het grote belang van het (geschatte) geboortegewicht op de 
prognose voor het kind, is een verder ontwikkelen van methoden om 
echoscopisch gewichten nauwkeurig te schatten gewenst. 
Ten aanzien van het geboortegewicht minder dan de 10e percentiel en 
daarmee intra-uteriene groeivertraging kan het volgende gezegd 
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worden: in de diagnostiek van intra-uteriene groeivertraging spelen 
het schatten van het gewicht en het echoscopisch vervolgen van de 
foetale parameters in relatie tot bestaande referentiecurven van 
distantia bipariëtalis, femurlengte etc. een belangrijke rol. Daar-
naast wordt veel verwacht van de ultra-sound Doppler technieken, 
waarmee op kwalitatieve wijze de doorstroming van vaten op utero- en 
foetoplacentair niveau bepaald kan worden. Hiermee kan waarschijnlijk 
reeds in een vroeg stadium van de zwangerschap bepaald worden bij 
welke patiënten een verhoogd risico bestaat voor een foetale groei-
vertraging (CAMPBF.LL e.a., 19Θ3; REUWER en BRUINSE, 19Θ4; BRUINSE 
е.е., 1985). Hiernaast zal verdere ontwikkeling van goede foetale 
bewakingstechnieken van kinderen verdacht van intra-uteriene groei­
vertraging van groot belang zijn. Ontwikkeling van methoden ter 
vroege detectie van deze kinderen en onderzoek naar eventuele reeds 
vroeg te starten therapeutische benaderingswijzen behoren tot de 
hoogste prioriteiten binnen de klinische verloskundige research. 
6.4.3. Beoordeling van cardiotocograrmen 
Door WHEELER en MURRILLS (1978) en VISSER e.a. (1981) werd be­
schreven dat de variabelen van de foetale hartfreguentie gedurende de 
zwangerschap veranderen. Deze bevinding, samen met de nog onvoldoende 
kennis betreffende de correlatie tussen hartfrequentievariabelen en 
de ontwikkeling van foetale gedragsstadia zorgen ervoor dat het op 
juiste wijze interpreteren van CTG's van de zeer premature en imma­
ture foetus zeer moeilijk is. Criteria voor een normaal CTG bij 
zwangerschappen van minder dan 30 weken zijn waarschijnlijk anders 
dan bij zwangerschappen van 36 weken (CURET, 1985) en nieuwe criteria 
voor een normaal of abnormaal CTG zouden ontwikkeld dienen te worden 
voor zwangerschapsduren tussen 20 en 30 weken en mogelijk ook tussen 
30 en 36 weken (S0R0KIN e.a., 1982). Een specifiek voor deze zwanger­
schapsduren geldend scoringssysteem voor CTG beoordelingen ontbreekt 
tot op heden nog. 
Wij realiseerden ons dit terdege, toen wij de CTG's van onze groep 
premature en immature kinderen beoordeeldden. Om toch enige kwantifi-
catie te krijgen werd voor de beoordeling van de CTG's gekozen voor 
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de Fischer score. KREBS en PETRES (1978) lieten, evenals FISCHER 
(1976), een goede correlatie zien tussen een CTG beoordeling volgens 
de Fischer score en perinatale uitkomst. Het voordeel van de Fischer 
score is, dat deze betrekking heeft op alle variabelen van de foetale 
hartfrequentie; zoals TRIMBOS en KEIRSE (1978) opmerkten: "de Fischer 
score dwingt de clinicus elk van de hartfrequentievariabelen afzon-
derlijk en zorgvuldig te bestuderen". Zij spraken daarmee hun voor-
keur uit voor een scoringssysteem boven een visueel beschrijvende 
methode ter beoordeling van het CTG, nadat zij in hun studie de 
Flacher score vergeleken hadden met een tweetal visueel beschrijvende 
methoden (waarvan één de methode volgens VISSER en HUISJES (1977) 
betrof). 
In onze studie hebben wij de Fischer score niet alleen toegepast op 
antepartale CTG's - hiervoor ia deze score feitelijk bedoeld - maar 
ook op intrapartale CTG's, gemaakt tijdens de ontsluitingsfase. Een 
argument hiervoor ontleenden wij aan KREBS е.a. (1979) die beweerden 
dat scoringssystemen die gebruikt worden bij de beoordeling van ante­
partale CTG's, ook toegepast mogen worden voor de beoordeling van 
intrapartale CTG's, omdat deze scoringssystemen zo multifactoriëel 
zijn. Zij hebben zowel antepartaal als intrapartaal met een gemodi-
ficeerde Fischer score de CTG's geclassificeerd (KREBS en PETRES, 
1978; KREBS е.a., 1979). -
Over de methoden ter beoordeling van de CTG's tijdens de uitdrij­
vingsfase van de baring is weinig literatuur voorhanden. De uitdrij­
vingspatronen, zoals beschreven door FISCHER (1976), lijken voor 
klinsiche toepassing geschikt te zijn, gezien de doop hem beschreven 
correlaties met de waarden van de pH van de arteria umbilicalis. Tot 
zover een beschouwing over de reden waarom het cardiotocogram in onze 
studie beoordeeld werd volgens de Fischer score, respectievelijk 
volgens de uitdrijvingspatronen volgens Fischer. 
Het lijkt ons hier de juiste plaats om nog ieta verder in te gaan op 
de CTG beoordeling in het algemeen. Nog steeds bestaat er discussie 
over de wijze waarop CTG's geïnterpreteerd dienen te worden. Ondanks 
de vele literatuur over de beoordeling van het CTG tijdens de 
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zwangerschap of de bering en over de karakteristieke beelden van de 
gezonde versus de stervende foetus, bestaan vooral in het tussen-
liggende gebied aanzienlijke problemen in de segmentatie, classifi-
catie en interpretatie van CTG's. De werkgroep "Beschrijving en 
Evaluatie van Cardiotocogrammen" (een onderdeel van het "Europese 
gezamenlijke actie project Perinatal Monitoring") trachtte een 
methode om CTG's te beschrijven, te toetsen en te evalueren. Een 
aantal deskundigen op het gebied van cardiotocografie in Europa 
kregen de opdracht om CTG's, die zij ter beoordeling hadden gekregen, 
zodanig in segmenten te verdelen dat daarin slechts één van drie 
hartfreguentievariabelen (basislijn, acceleratie of deceleratie) 
voorkwam. Hoewel over het geheel genomen een goede overeenstemming 
wat betreft de segmentatie werd vastgesteld, was deze toch niet zo 
eensluidend voor diverse afzonderlijke variabelen als was verwacht 
bij deze eenvoudig lijkende opdracht. Bij een volgende opdracht om 
deceleraties te classificeren in vroeg, laat en variabel bleek een 
nog grotere spreiding in de beoordeling door de diverse deskundigen 
op het gebied van cardiotocografie (MARTIN, 1984). 
Met betrekking tot de interpretatie van CTG's bleek uit de studies 
van TRIMBOS en KEIRSE (1978) en LOTGERING e.a. (1982), dat er een 
intra- en interindividuele spreiding bestond van de verschillende 
methoden (zowel scoringssysteem als visueel beschrijvende methoden) 
om antepartale CTG's te beoordelen. 
Waarschijnlijk meer inzicht in de waarde van het CTG als foetale 
bewakingstechniek wordt verkregen uit studies die gebruik maken van 
de epidemiologische criteria sensitiviteit en specificiteit. BANTA en 
THACKER (1979) bestudeerden onderzoeken waarin genoemde criteria 
gebruikt werden met betrekking tot de electronische foetale bewaking 
en foetaal bloedonderzoek. Zij concludeerden dat de sensitiviteit -
die varieerde van 28.6% tot 84.2% - en de specificiteit - die 
varieerde van 43.1% tot 93.255 - te laag waren om de electronische 
foetale bewaking en foetaal bloedonderzoek als zeer waardevolle 
diagnostische hulpmiddelen te beschouwen. ESKES e.a. (1984) toonden 
aan dat het bereikte percentage voor specificiteit van de electro-
nische foetale bewaking redelijk was (95%). Voor de sensitiviteit 
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echter was dit percentage beduidend lager (20-305>). In onze studie 
bedroeg de sensitiviteit 71.4S en de specificiteit 80.358 indien de 
relatie tussen een als pathologisch beoordeeld CTG en de pH van de 
arteria umbilicalis < 7.14 (deze waarde kwam overeen met de 10e per­
centiel van de bloedgaswaarden voor prematuren (ESKES e.a., 1983)) 
bestudeerd werd. MANNING e.a. (1984) toonden in een prospectieve 
studie aan dat hogere percentages bereikt werden indien gebruik 
gemaakt werd van foetale biofysische proflelbepalingen. Zij verge­
leken de Apgar scores bepaald na 5 minuten < 7' van de kinderen waar­
van alleen een antepartaal CTG gemaakt was met die van de kinderen 
waarvan een biofysische profielbepaling verricht was. Zij vonden een 
hogere sensitiviteit en specificiteit voor de biofysische profiel­
bepaling (76.5!S respectievelijk 97.255) dan voor het antepartaal CTG 
(53.3Я! respectievelijk 84.6%). Op voorhand lijkt het niet onlogisch, 
dat voor de beoordeling van de foetale conditie meer informatie 
verkregen wordt indien naast de foetale hartfrequentievariabelen ook 
andere foetale parameters onderzocht worden. 
Met betrekking tot de groep kinderen, die in ons onderzoek bestudeerd 
werden kon retrospectief niet gezegd worden of de biofysische pro­
fielbepaling volgens MANNING e.a. (1980) meer informatie had kunnen 
verschaffen over de foetale conditie dan alleen het CTG. Alvorens 
hierover uitspraken gedaan kunnen worden zal meer onderzoek verricht 
moeten worden naar de hartfrequentiepatronen die als normaal of 
abnormaal moeten worden beschouwd bij bijvoorbeeld een termijn бйг 
de 34e zwangerschapsweek. 
Het ontwikkelen van een methode ter beoordeling van CTG's bij een 
zwangerschapsduur vóór de 34e week ofwel in de vorm van een scorings-
systeem ofwel in de vorm van een visueel beschrijvende methode is 
wenselijk; hierbij mogen de problemen ten aanzien van segmentatie, 
classificatie en interpretatie, zoals boven beschreven, niet onder-
schat worden. 
De wenselijkheid om bij de beoordeling van CTG's van kinderen bij een 
bovengenoemde zwangerschapsduur, ook het foetale gedrag te betrekken 
betekent dat onderzoek naar foetaal gedrag bij prematuren en imma-
turen geïntensiveerd zou moeten worden, waarbij men zich dient te 
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realiseren dat echte foetale gedragsstadia pas vanaf 36 weken 
zwangerschap goed herkenbaar zijn (NIJHUIS e.a·, 19B2). 
6.4.4. Hypertensie tijdens de zwangerschap 
Voor de diagnose hypertensie tijdens de zwangerschap worden ver­
schillende criteria gehanteerd, waarbij met name in de Amerikaanse 
literatuur vaak de criteria, voorgesteld door het "Committee on 
Terminology of the American College of Obstetricians and Gynecolo­
gists" (HUGHES, 1972) gebruikt worden. Dit adviseert de diagnose 
hypertensie te stellen, indien aan een of meer van de volgende 
criteria wordt voldaan: een stijging van de systolische bloeddruk met 
30 mmHg of meer; een stijging van de diastolische bloeddruk met 15 
mmHg of meer; een bij herhaling vastgestelde systolische bloeddruk 
van 140 mmHg of meer; een diastolische bloeddruk van 90 mmHg of meer, 
eveneens bij herhaling vastgesteld (dat wil zeggen ten minste twee 
maal met een interval van 6 uur of langer). In veel publicaties wordt 
echter de diagnose gesteld alleen op basis van de hoogte van de 
diastolische bloeddruk. Prospectief verloskundig is een duidelijk 
onderscheid tussen hypertensie zonder Proteinurie en hypertensie met 
Proteinurie belangrijk, aangezien van laatstgenoemde vorm een slech­
tere perinatale uitkomst beschreven is (FRIEDMAN en NEFF, 1977). 
Alleen kwantitatieve bepalingen van de eiwitexcretie zijn zinvol, 
waarbij door UTTENDORFSKY (19Θ4) als bovengrens voor normaal 125 
mg/24 uur beschreven werd. Bij de behandeling van hypertensie tijdens 
de zwangerschap zal de obstetricus waarschijnlijk een belangrijke rol 
kunnen spelen bij de profylaxe van intra-uteriene groeivertraging en 
perinatale mortaliteit en morbiditeit, doch indien men de behandeling 
van hypertensie zou willen structureren, zal allereerst rekening 
gehouden dienen te worden met het feit dat een deel van de patiënten 
verwezen wordt van elders en reeds antihypertensieve medicatie van 
uiteenlopende aard gebruikt. Antihypertensieve medicatie tijdens de 
zwangerschap vormt een belangrijk onderwerp van onderzoek (MARTIN en 
HEIN, 1985), evenals het effect van bedrust en de zin van een zout-
loos dieet. 
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6.4.S. Bloedverlies tijdens de zwangerschap 
In deze studie had de factor bloedverlies betrekking op de periode 
na de 16e zwangerschapsweek. Gegevens over bloedverlies vóór genoemde 
periode zijn onbetrouwbaar in een retrospectief onderzoek, omdat wij 
betwijfelen dat patiënten dit gebeuren altijd melden respectievelijk 
artsen hier altijd naar vragen. Desalniettemin is bloedverlies vroeg 
in de zwangerschap een zeer belangrijk gegeven, gezien de significent 
vaker optredende complicaties later in de zwangerschap, zoals blijkt 
uit twee prospectieve studies betreffende de prognose van bloedver-
lies vroeg in de zwangerschap voor moeder en kind (JOUPPILA en 
KOIVISTO, 1974; HERTZ en HEISTERBERG, 19Θ5). In deze studies werd in 
de groep patiënten met bloedverlies vóór 20 weken zwangerschap 
significant vaker vroeggeboorte, pre-eclampsie, placenta praevia, 
manuele placentaverwijdering, ademhalingsproblemen bij de neonatus 
alsook hyperbllirubinaemie bij de neonatus vastgesteld dan in de 
controle groep. FUNDERBURK e.e. (19B0) en BATZOFIN e.a. (1984) vonden 
in hun retrospectieve studies betreffende bloedverlies vóór 28 weken 
zwangerschap respectievelijk vóór 20 weken zwangerschap, tevens 
significantie voor een lage Apgar score en perinatale respectievelijk 
neonatale mortaliteit. Overigens werd in bovengenoemde studies geen 
verhoogd risico voor aangeboren afwijkingen gemeld. 
Bloedverlies tijdens de zwangerschap berust meestal op een placentair 
accident. Er kan sprake 'zijn van een nidatlestoornis, dan wel een 
verkeerde localisatie van de placenta (placenta praevia), een rand-
bloeding of accidenten op het gebied van de utero-placentaire vaten 
(solutlo placentae) of placentaire anomalieën (placenta succentu-
riata, placenta extrachorialls en vasa praevia). Behoudens in sommige 
gevallen bij solutlo placentae lenen deze afwijkingen zich niet voor 
preventie en zal nader onderzoek over nidatie en placentatle nodig 
zijn. Uit deze studie was niet af te leiden in hoeverre het vaginale 
onderzoek (toucher en speculumonderzoek) bijdroeg tot de slechte 
start van het kind, doch wetende dat vaginaal bloedverlies een grote 
risico factor lijkt te zijn, zullen alle manipulaties die dit 
vaginaal bloedverlies kunnen verergeren tot een minimum beperkt 
dienen te worden. Nader onderzoek is nodig naar infectie risico's en 
vroegtijdige weeënactiviteit bij vaginaal bloedverlies. 
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6.4.6. Ligging van het kind bij de geboorte 
Het is bekend dat verhoudingsgewijs meer kinderen zich in stuit-
ligging bevinden naarmate de zwangerschapsduur korter en/of het 
geboortegewicht lager is (GUZICK e.a., 19B4; SCHUTTE e.a., 1985). In 
deze studie vonden wij significant lagere Apgar scores bepaald na 5 
minuten bij liggingen anders dan hoofdliggingen, waarmee de bevin­
dingen van PAUL e.a. (1979) en FRENZEL e.a. (1984) bevestigd worden. 
Aangezien manipulaties teneinde Hggingsafwijkingen te corrigeren 
niet in aanmerking komen bij deze categorie kinderen, blijft voor de 
obstetricus hierbij alleen een rol weggelegd ten aanzien van het al 
of niet verrichten van een sectio caesarea. Vaak wordt gemeend dat 
bij een gegeven ligging de aard van de geboorte van invloed is op de 
prognose. In de door ons bestudeerde populatie bestond weliswaar een 
significante correlatie tussen ligging anders dan hoofdligging en 
sectio caesarea, doch de aard van de geboorte speelde geen beduidende 
rol met betrekking tot zowel de uitkomst op 1 jarige leeftijd als de 
start na de geboorte. In de literatuur vindt veel discussie plaats 
over de geboorteweg bij prematuren. In de meeste artikelen wordt de 
aard van de geboorte aan de perinatale of neonatale sterfte gerela­
teerd. Zo vonden ROSEN en CHIK (1984a), γυ e.a. (1984b) en WESTGREN 
e.a. (1985) bij prematuren in hoofdligging geen significante daling 
van de mortaliteit indien-een sectio caesarea verricht was. 
Voor wat betreft de prematuur in stuitligging lopen de meningen zeer 
uiteen of deze wel of niet per sectio caesarea geboren moet worden. 
Op grond van hun onderzoeksresultaten beweerden ROSEN en CHIK (1984b) 
en SCHUTTE e.a. (1985) dat voor een prematuur in stuitligging de aard 
van de geboorte niet significant van invloed is op de mortaliteit. 
VAN EYK en HUISJES (1983) adviseerden daarentegen een sectio caesarea 
bij iedere prematuur in stuitligging. KARP e.a. (1979) en LAMONT 
e.a. (1983) meenden dat dit alleen zinvol is indien het geboorte­
gewicht minder dan 1500 gram bedraagt, FRENZEL e.a. (1984) juist 
indien het geboortegewicht meer dan 1500 gram bedraagt, YU e.a. 
(19B4b) juist bij een geboortegewicht tussen de 1000 en 1500 gram en 
DE CRESPIGNY en PEPPERELL (1979) bij een geboortegewicht tussen de 
1000 en 2000 gram. Bij het merendeel van deze onderzoeken werd - in 
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tegenstelling tot ons onderzoek - geen multipele regressie analyse 
toegepast, zodat geen rekening werd gehouden met de aanwezigheid van 
andere factoren die van invloed konden zijn op de mortaliteit. Boven-
dien betroffen vrijwel alle publicaties retrospectief onderzoek, 
waarin de indicaties voor het verrichten van een Sectio caesarea, dan 
wel het accepteren van de geboorte langs vaginale weg onvoldoende 
gestandaardiseerd waren. Dit zou mogelijk ook kunnen verklaren, dat 
in onze studie, die een meer epidemiologisch karakter had, de aard 
van de geboorte niet van invloed was op de uitkomst van de vroeg-
geborenen. 
Omdat vele factoren meespelen bij de klinische beleidsbeslissingen 
zou alleen een prospectieve gerandomiseerde studie, die gebruik maakt 
van gestandaardiseerde technieken voor na-onderzoek, de vraag kunnen 
beantwoorden of de aard van de geboorte van invloed is op de uitkomst 
van het kind. 
Een andere techniek zou een "case-control" studie zijn. Hiervan werd 
in ons onderzoek afgezien, omdat in de onderzoeksjaren 1976 tot 19B2 





In dit proefschrift werd van kinderen, levend geboren vóór de 34e 
zwangerschapsweek, bestudeerd: 
- De mortaliteit en de morbiditeit. 
- De wijze waarop overlevingskansen nog vóór hun geboorte voorspeld 
kunnen worden. 
- Welke factoren tijdens de zwangerschap en de baring gerelateerd 
zijn aan de start van de pasgeborene, alsook aan de mortaliteit en 
de morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum. 
In Hoofdstuk 1 (Inleiding) werden met betrekking tot de te vroeg 
geboren kinderen de volgende opmerkingen gemaakt: 
- Het vergelijken van uitkomsten ten aanzien van mortaliteit en 
morbiditeit van te vroeg geboren kinderen tussen de diverse studies 
in de literatuur wordt vaak bemoeilijkt, doordat de onderzochte 
populaties verschillen. Bovendien worden vaak verschillende defi-
nities met betrekking tot zwangerschapsduur, mortaliteit en mor-
biditeit gebruikt of worden algemeen geldende definities onjuist 
toegepast. 
- Aan de hand van cijfers uit de literatuur blijkt dat de frequentie 
van voorkomen van vroeggeboorte binnen de totale groep van gebo-
renen relatief laag is. 
- Het aandeel in de mortaliteit en de morbiditeit van vroeggeboorte 
is daarentegen relatief groot. 
- De ontwikkeling van de zorg voor deze categorie van te vroeg gebo-
ren kinderen gedurende de laatste decennia heeft een positieve 
invloed gehad op hun prognose. Daarin speelden de opkomst van 
Neonatale Intensive Care Units, de moderne ontwikkelingen binnen de 
obstetrie, het systeem van intra-uterien verwijzen alsook het -
door centralisatie en regionalisatie - ontstaan van centra met 
Perinatale Intensive Care voorzieningen een belangrijke rol. 
In Hoofdstuk 2 werd de mortaliteit bestudeerd van 116 kinderen die in 
de periode 1976-1979 in het Sint Radboudziekenhuis levend werden 
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geboren vóór de 34e zwangerschapsweek· De l-jaars-overleving werd 
gerelateerd aan zowel zwangerschapsduur als geboortegewicht, waardoor 
met behulp van een mathematisch (logistisch) model l-jaars-over-
levingskansen bepaald kunnen worden. Om onze uitkomsten te kunnen 
vergelijken met die van de literatuur werd de l-jaars-overleving 
tevens afzonderlijk aan de duur van de zwangerschap en aan het 
geboortegewicht gerelateerd. Het overlevingspercentage van kinderen 
met een gewicht á 1000 g was 38.3, van kinderen met een gewicht 
й 1500 g was dit 42.9. Langs vaginale weg werd 66.4Я van de kinderen 
geboren met een overlevingspercentage van 54.5, de overige kinderen 
werden per Sectio caesarea geboren met een overlevingspercentage van 
69.2. Gedurende de onderzoeksperiode leek het moment van overlijden 
naar een steeds later tijdstip te verschuiven. Hersenbloedingen vorm­
den de belangrijkste doodsoorzaak. 
In Hoofdstuk 3 werd de morbiditeit bestudeerd van de 69 in leven 
gebleven kinderen die in de periode 1976-1979 in het Sint Radboud-
ziekenhuis werden geboren vóór de 34e zwangerschapsweek. In de eerste 
28 dagen na de geboorte waren de meest frequent voorkomende stoor-
nissen ademhalingsmoeilijkheden (63.85·), terwijl infecties bij 20.3S 
en neurologische stoornissen bij 9.25S van de kinderen voorkwamen. Op 
1 jaar na de berekende geboortedatum van de partus à terme werden bij 
3 kinderen (4.55») ontwikkelingsstoornissenen in ernstige en bij 6 
kinderen (9.1%) in minder ernstige vorm gediagnostiseerd. Dit bleken 
overigens niet de bij de geboorte jongste en/of lichtste kinderen te 
zijn. 
In Hoofdstuk 4 werd de mortaliteit bestudeerd van 188 kinderen die in 
de periode 1979-1982 in het Sint Radboudziekenhuis levend werden 
geboren vóór de 34e zwangerschapsweek. Met behulp van een logistisch 
model werden de kansen van l-jaars-overleving, gebaseerd op zwanger-
schapsduur én geboortegewicht, op een continue wijze beschreven. De 
mortaliteitspercentages van jongens, meisjes, eenlingen en kinderen 
van meerlingzwangerschappen waren nauwelijks afwijkend van het 
mortaliteitspercentage van de totale groep. In de eerste 7 dagen na 
de geboorte overleed 83й van de kinderen. Een naar een steeds later 
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tijdstip verschuiven van het moment van overlijden werd niet waarge-
nomen; dit in tegenstelling tot de in Hoofdstuk 2 bestudeerde groep 
kinderen. Hersenbloedingen waren de belangrijkste doodsoorzaak, 
hetgeen ook bij de in Hoofdstuk 2 beschreven groep werd gevonden· 
In Hoofdstuk 5 werd de morbiditeit bestudeerd van 120 in leven ge-
bleven kinderen die in de periode 1979-1982 in het Sint Radboud-
ziekenhuis werden geboren vóór de 34e zwangerschapsweek. Van de 
morbiditeit werd zowel de relatie tot zwangerschapsduur en geboorte-
gewicht onderzocht, alsook de onderlinge relatie in drie tijds-
perioden (eerste uur na de geboorte, eerste 2Θ dagen na de geboorte 
en 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum). De meest frequent voor­
komende stoornissen in de eerste 28 dagen na de geboorte waren adem­
halingsstoornissen. Het percentage ernstige stoornissen op 1 jaar na 
de gecorrigeerde geboortedatum bedroeg 5%, doch deze kwamen niet voor 
bij kinderen geboren voor 29 weken zwangerschap of met een geboorte­
gewicht onder de 1250 g. Indien in het eerste uur na de geboorte 
ingrijpen noodzakelijk was geweest, werd significant meer morbiditeit 
in de eerste 28 dagen na de geboorte vastgesteld. Morbiditeit in het 
eerste uur na de geboorte was prognostisch een slecht teken met 
betrekking tot het optreden van morbiditeit in de eerste 28 dagen na 
de geboorte. Op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum werden geen 
significante verschillen in stoornissen gevonden bij kinderen met en 
zonder morbiditeit in het eerste uur of in de eerste 28 dagen. Dit 
wijst erop dat morbiditeit in een vroege fase niet noodzakelijkerwijs 
gevolgd hoeft te worden door morbiditeit in een later levensstadium, 
maar van de andere kant, dat afwezigheid van morbiditeit in een 
vroege fase, stoornissen op latere leeftijd niet uitsluit. 
Nadat in de voorafgaande Hoofdstukken alleen de relatie van zwanger­
schapsduur en geboortegewicht bestudeerd was met betrekking tot de 
mortaliteit en morbiditeit op 1 jarige leeftijd, werd in Hoofdstuk 6 
onderzocht of een verdere verfijning mogelijk was door ook de relatie 
van andere obstetrische factoren te bestuderen, zowel met betrekking 
tot de mortaliteit en morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde 
geboortedatum als met betrekking tot de start van het kind direct na 
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de geboorte, weergegeven door de pH van de arteria umbilicalis en de 
Apgar score. Dit onderzoek betrof 293 kinderen die in de periode 
1976-1982 in het Sint Radboudziekenhuis levend werden geboren vóór de 
34e zwangerschapsweek. Van een groot aantal obstetrische factoren 
werden 21 factoren geselecteerd, omdat deze bij meer dan 5% van de 
bestudeerde populatie voorkwamen én van enig belang werden geacht met 
betrekking tot de vroeggeboorte. Aangezien een aantal van deze 
obstetrische factoren onderling in mindere of meerdere mate konden 
samenhangen, werd gebruik gemaakt van multivariate regressie ana-
lyse. Hiermee kan het gewicht dat iedere obstetrische factor afzon-
derlijk heeft op de uitkomst, bij een gegeven aanwezigheid van andere 
factoren, bepaald worden. Het bleek dat zeven obstetrische factoren 
significant (p < 0.05) geassocieerd waren met de uitkomst. 
- Met betrekking tot de mortaliteit op 1 jaar na de gecorrigeerde 
geboortedatum bleken zwangerschapsduur en geboortegewicht, met name 
een geboortegewicht minder dan de 10e percentiel·, een zeer belang-
rijke rol te spelen. 
- Een als pathologisch beoordeeld CTG had een significante associatie 
met morbiditeit op 1 jaar na de gecorrigeerde geboortedatum, alsook 
met de pH van de arteria umbilicalis. Indien de relatie tussen een 
als pathologisch beoordeeld CTG en de pH van de arteria umbilicalis 
< 7.14 werd bestudeerd, bedroeg de sensitiviteit 71.4Й en de 
specificiteit 80.3%. 
- Met betrekking tot de pH van de arteria umbilicalis bleek eveneens 
hypertensie tijdens de zwangerschap een belangrijke factor te 
zijn. 
- Met betrekking tot de Apgar score, bepaald na Ъ minuten, bleek dat 
bloedverlies tijdens de zwangerschap hiermee significant geas­
socieerd was, evenals de ligging van het kind, anders dan hoofd-
ligging en het geboortegewicht. 
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SUMMARY 
In this thesis the following items were studied concerning infants, 
born alive prior to the 34th week of pregnancy: 
- Mortality and morbidity. 
- The possibility of prediction of survival probabilities before 
birth. 
- Factors during pregnancy and delivery possibly related to the neo-
natal condition immediately after delivery and to infant mortality 
and morbidity at 1 year after the delivery date corrected for 
"term". 
In Chapter 1 (Introduction) the following points were stressed with 
regard to prematurely born infants: 
- The comparison of mortality and morbidity data for prematurely born 
infants, as presented in several studies in the literature, is 
often very difficult, especially because the populations studied 
are differently composed. Moreover, different definitions of 
duration of pregnancy, mortality and morbidity are used, or else 
generally accepted definitions are applied incorrectly. 
- Figures in literature show that the incidence of premature birth is 
relatively low. 
- The contribution of premature birth to mortality and morbidity 
however is relatively high. 
- The development of care for this category of infants during the 
last decades has improved the prognosis of mortality and morbi-
dity. This improvement is due to the availability of Neonatal 
Intensive Care facilities, modern developments in Obstetrics, the 
system of in utero transfer, centralization and regionalization and 
therefore the development of centers with Perinatal Intensive Care 
facilities. 
In Chapter 2 mortality was studied with respect to 116 infants, who 
were born alive prior to the 34th week of pregnancy in the Sint 
Radboud Hospital, during the period 1976-1979. One-year-survival was 
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related both to the duration of pregnancy as well as to birthweight. 
A mathematical (logistic) model was applied which facilitated the 
estimation of l-year-survival. In order to enable a comparison of 
our results with those of the literature, l-year-survival was also 
related to duration of pregnancy and birthweight separately. The 
survival rate for infants with a birthweight S 1000 g was ЗВ.Зл, and 
for infants with a birthweight ¿ 1500 g 42.955. Of all the infants, 
66.4% were delivered vaginally, with a survival rate of 54.5%; the 
others were delivered by cesarean section, with a survival rate of 
69.2л. In the course of the period of investigation, there was a 
shift of the moment of death to later in the life of the infant. The 
major cause of death was intraventricular hemorrhage. 
In Chapter 3 morbidity was studied for 69 surviving infants, born 
prior to the 34th week of pregnancy in the Sint Radboud Hospital 
during the period 1976-1979. In the course of the first 28 days after 
delivery the disabilities most freguently found were respiratory 
disorders (63.8%), while infections occurred in 20.3% and neurolo­
gical disorders in 9.2%. At 1 year after the delivery date corrected 
for "term", 3 infants (4.5%) exhibited major and 6 infants (9.1%) 
minor handicaps. It appeared that these infants were not the youngest 
and/or the lightest at the time of birth. 
In Chapter 4 mortality was studied for 188 infanta, who were born 
alive prior to the 34th week of pregnancy in the Sint Radboud 
Hospital during the period 1979-1982. A logistic model was used, 
based on duration of pregnancy and birthweight, for the description 
of the l-year-survival probabilities in a continuous way. Mortality 
rates of males, females, infants from single, and infants from 
multiple pregnancies hardly varied from the mortality rate of the 
whole population. Within the first 7 days after delivery 83% of the 
infants died. The phenomenon that the moment of death occurred 
gradually later in the life of the infant during the period of 
investigation, was not observed in this population, in contrast to 
the findings as described in Chapter 2. Intraventricular hemorrhage 
was again the major cause of death. 
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In Chapter 5 morbidity was studied for 120 surviving infants, born 
prior to the 34th week of pregnancy in the Sint Radboud Hospital 
during the periode 1979-1982. Morbidity was considered in correlation 
with duration of pregnancy and birthweight. Moreover, the inter-
relationships of morbidity in three time-periods (first hour after 
delivery, first 28 days after delivery, and 1 year after the delivery 
date corrected for "term") were studied. In the first 28 days after 
delivery the disorder most frequently diagnosed was respiratory 
disorder. The major handicap rate at 1 year after the delivery date 
corrected for "term" was 5%, but no major handicaps were detected in 
infants born before 29 weeks or weighing less thans 1250 g. Signi-
ficantly more morbidity in the first 28 days of life was found when 
intervention in the first hour after delivery had been necessary, 
indicating that morbidity in the first hour after delivery was a 
prognostic bad sign for morbidity in the first 28 days of life. No 
significant differences in handicap rates at 1 year after the 
delivery date corrected for "term" were found in infants with and 
without morbidity in the first hour or in the first 28 days. This 
indicates that morbidity in an early stage of life will not necessa-
rily be followed by morbidity in later life. On the other hand, 
however, absence of early morbidity does not preclude handicaps later 
on. 
In the preceding Chapters mortality and morbidity at 1 year was 
studied in relation to duration of pregnancy and birthweight. In 
Chapter 6 we investigated the possibility of a further refinement, by 
studying the relationship of obstetric factors both with respect to 
mortality and morbidity at 1 year after the delivery date corrected 
for "term" as also to the condition of the infant immediately after 
delivery, expressed by pH of the umbilical artery and the Apgar 
score. The study population consisted of 293 infants born alive prior 
to the 34th week of pregnancy in the Sint Radboud Hospital during the 
period 1976-1982. From a great number of obstetric factors we 
selected 21 factors, because they were present in more than 5% of the 
studied population and because they were thought to be of some 
importance in relation to premature birth. Since some of these 
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factors could be more or less correlated to one another, multivariate 
regression analysis was applied. With this method one can assess the 
effect of each obstetric factor separately upon outcome, controlling 
for the effects of other factors. It appeared that seven obstetric 
factors were significantly (p < 0.05) associated with outcome. 
- Duration of pregnancy and birthweight, especially birthweight below 
the 10th percentile, were very important factors with regard to 
mortality at 1 year after the delivery date corrected for "term". 
- A pathological cardiotocogram was significantly associated with 
morbidity at 1 year after the delivery date corrected for "term" as 
well as with the pH of the umbilical artery. From the study of the 
relationship between pathological cardiotocograms and pH of the 
umbilical artery < 7.14, sensitivity appeared to be 71.4% and 
specificity B0.3%. 
- Hypertension during pregnancy was also an important factor with 
regard to pH of the umbilical artery. 
- With regard to the Apgar score, assessed at 5 minutes, it appeared 
that vaginal bleeding during pregnancy was significantly associated 
with the Apgar score, as we also found for the presentation of the 
infant other than vertex presentation, and for birthweight. 
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Ste l l ingen behorende b i j het p roefschr i f t 
De prognose van kinderen geboren vóór de 
34e zwangerschapsweek 
Э.М.З. Sporken, 6 maart 1986 
I 
Om de juiste beleidsbeslissingen in de zwangerschap te kunnen nefnen 
en met het oog op wetenschappelijk onderzoek is zekerheid over de 
zwengerschapsduur een vereiste. Daarom dienen foetale kruin-stuit-
lengte metingen als standaard te worden ingevoerd in de zwanger-
schapscontroles vóór de 14e zwangerschapsweek, ongeacht de plaats die 
de vrouw kiest om te bevallen. 
II 
De prognose van het prematuur en immatuur geboren kind is nauw gere-
lateerd aan het gewicht. Dit gewicht dient reeds voor de geboorte zo 
nauwkeurig mogelijk bepaald te worden. 
III 
De "standaard perinatale sterfte", aanbevolen voor internationale 
vergelijking van sterfte van pasgeborenen, is niet geschikt voor de 
weergave van de sterfte van zeer prematuur en immatuur geboren 
kinderen. 
IV 
Het verdient aanbeveling om voorapelllngen van overlevingskansen van 
het ongeboren kind niet alleen te baseren op gegevens verkregen uit 
bestudering van postnatale sterfte, doch hierbij ook de antepartale 
en Intrapartale sterfte te betrekken. 
ν 
Bloedverlies per vaginam in de eerste helft van de zwangerschap 
rechtvaardigt een medische indicatie voor een specialistische bege­
leiding, gezien de mogelijke complicaties voor moeder en kind later 
in de zwangerschap· 
VI 
It is difficult to separate the normal fetal stress during labor from 
fetal distress. 
(Banta en Thacker, 1979) 
VII 
Kwalitatieve veranderingen in de reuksensatie kunnen tot de subjec­
tieve zwangerschapsverschijnselen behoren. 
VIII 
Voor het stellen van de juiste diagnose in geval ven een intre-
uteriene Infectie tljdena de zwangerschap veroorzaakt door Eikenella 
corrodens, kan oro-genitaal contact een belangrijk anamnestlsch 
gegeven zijn. 
IX 
In geval van ernstige hypertensie van de moeder bij een immature of 
zeer premature zwangerschapstermijn dienen hemodynamische metingen 
met behulp van een Swan-Ganz catheter vooralsnog alleen te geschieden 
op mátemele "intensive care" indicaties. 
χ 
Het intre-uterien overplaatsen van een bedreigde vroeggeborene 
verdient de voorkeur boven het extra-uterien overplaatsen. Door 
capaciteitsgebrek van eenheden voor neonatale intensieve zorg ont­
staat er rondom intra-uteriene overplaatsingen een situatie die men 
zou kunnen omschrijven als een gedwongen deelname aan een door de 
overheid gesanctioneerd doch onrechtvaardig kansspel. Verliezen leidt 
tot ongewenste gevolgen voor moeder en kind. 
XI 
Ten aanzien van de juiste geboorteweg voor de premature foetus in 
stuitligging, stuit men op grote onduidelijkheid. 
XII 
Bij medicatie tijdens de zwangerschap zijn minimaal drie individuen 
betrokkent de moeder, het ongeboren kind en de behandelend arts. 
XIII 
Conserver la santé et guérir les maladies: tel est le problème que la 
médecine a posé dès son origine et dont elle poursuit encore la solu-
tion scientifique. 
(Claude Bernard, 1865) 
XIV 
Het feit dat de klinisch specialist vaak onvoldoende op de hoogte is 
van hetgeen de huisarts niet verwijst, kan tot onderwaardering leiden 
van de huisartsengeneeskunde. 


